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APERÇU GÉNÉRAL. 


CHIMIE ORGANIQUE. 

Le point de départ de mes premiers travaux importants de 
Chimie organique a été l’étude de la réaction de Hübl ; ce 
sujet ou d’autres s’y rattachant étroitement m’occupent encore 
aujourd'hui. 

Les recherches effectuées dans cette direction ont été en 
outre l’origine de travaux touchant à des sujets très différents 
et sans lienapparent avecles premiers, llestarrivéfréquemment, 
en effet, que la nécessité de préparer des matières premières 
indispensables aux recherches en cours m’a conduit à des 
observations nouvelles, point de départ de travaux, parfois de 
longue haleine. 

De telle sorte que, soit qu’ils se rapportent directement à 
l’étude de la réaction de Hübl, ou qu’ils en soient le développe¬ 
ment naturel, ou qu’ils en dérivent pour des raisons acciden¬ 
telles et accessoires, mes travaux de Chimie organique forment 
cependant un tout, en apparence hétérogène, mais se ratta¬ 
chant les uns aux autres par une filiation réelle sinon néces¬ 
saire. 


La réaction de Hübl consiste dans la détermination de la 
quantité d’iode absorbée par certains composés éthyléniques, 
en solution alcoolique et en présence de sublimé. On appelle 
« indice d’iode » le nombre de centigrammes de métalloïde con¬ 
sommés par gramme de la substance mise en œuvre, et ce 
nombre a une grande valeur dans l’analyse de certains pro¬ 
duits : les corps gras, par exemple. 

Le processus de cette réaction a été interprété différemment 
suivant les auteurs : pour les uns, c’est l’acide hypoïodeux qui 
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est l’agent principal du réactif ; pour d’autres, ce rôle est joué 
par le chlorure d’iode. 

Ce point me paraît difficile à trancher et je crois volontiers 
que le réactif de Hübl constitue un équilibre impossible à con¬ 
naître; il est vraisemblable que l’acide hypoïodeux etle chlorure 
d’iode y figurent simultanément et que le rôle de l’un ou de 
l’autre pourra paraître prépondérant suivant le composé éthylé- 
nique sur lequel on le fera agir. 

Je dirai même qu’un tel problème m’apparaît insoluble, au 
moins par la voie chimique, ainsi que je 1 ai fait remarquer, à 
un point de vue général, dans mon étude de l’action de l’iode 
sur les alcalis. 

Aussi ne me suis-je pas attaché à l’étude du réactif en lui- 
méme, mais plutôt à celle des composés résultant de son action 
sur des corps appartenant à diverses classes de composés éthy- 
léniques. 

Les résultats obtenus ont été très variés ; beaucoup présen¬ 
tent un grand intérêt théorique et parfois aussi un véritable 
intérêt pratique orienté dans le sens delà Chimie analytique. 

Le processus d’action pour tous peut s’expliquer en suppo¬ 
sant que l’acide hypoïodeux est l’agent actif de la réaction. Dans 
un premier temps, il se fixerait sur le composé non saturé 
pour donner un produit d’addition plus ou moins stable, une 
iodhydrine réagissant immédiatement sur les réactifs en pré¬ 
sence. Et alors deux cas peuvent se présenter ; ou bien il y a 
élimination de H 3 0 et on aboutit à un composé de substitution 
iodée,.c’est le cas de l’antipyrine 

C"H 12 N 2 0 + IOH = C"H"N 2 IO + H 2 0 
ou bien il y a élimination de H1 et, c’est un produit d’oxydation 
qui apparait, comme dans le cas de l’anéthol 

CH 3 .C e H 4 .C 3 H s -f IOH = CH 3 .C 6 H 4 .C 3 H 5 0 + HI 

On voit par là que le processus d’action du réactif de Hübl ne 
diffère pas essentiellement de celui du réactif (1 -f alcali) en 
solution aqueuse. J’ai été conduit ainsi tout naturellement à 
envisager la question à un point de vue plus général et à étu¬ 
dier dans son ensemble l’emploi du réactif (I + alcali) et les 


produits de son action ; la réaction de Hübl n’étant plus consi¬ 
dérée que comme un chapitre un peu spécial de cette vaste 
question. 


Je résume les principaux résultats généraux de ces recher¬ 
ches. 

I. — Le premier composé qui appela mon attention par la 
netteté avec laquelle il réagit avec le réactif Hübl, fut l’antipy¬ 
rine. Il se forme, comme je l’ai montré, de l’iodantipyrine 
C H H^N 2 10, qui se combine aux sels mercuriques et à l’acide 
chlorhydrique, en donnant des complexes ; j’en ai isolé et ana¬ 
lysé plusieurs, et indiqué leur rôle dans la réaction. 

Cette réaction peut servir de base à un procédé de dosage 
volumétrique de l’antipyrine. 

J’ai montré également que l’iodantipyrine pouvait prendre 
naissance par action de l’iode en présence d’un bicarbonate 
alcalin, et indiqué le parti qu’on pouvait tirer de ce fait pour le 
dosage, soit volumétrique, soit pondéral, de l’antipyrine. 

II. — La réaction de Hübl appliquée à l’anéthol CH 3 O.C 6 HL 
CH = CH.CH 3 , et aux composés analogues à chaîne latérale 
propénylique, m’a conduit à la découverte d’un nouveau mode 
de synthèse d’aldéhydes. 

L’anéthol donne ainsi l’aldéhyde p.-méthoxyhydratropique. 

CH 3 O.C e H 4 .CH = CH.CH 3 + O = CH 3 O.C«H 4 -Ch/^ 

Cette réaction est générale; je l’ai étendue à l’isosafrol, l’iso- 
méthyleugénol, l’isoapiol. 

Son intérêt est augmenté par la transposition moléculaire 
qui l’accompagne, conduisant d’un carbure à chaîne droite à 
une aldéhyde à chaîne arborescente. 

Les carbures allyliques R.CH 2 .CH = CH 2 , isomères des 
précédents, se comportent différemment. 

HL — J’ai ensuite étudié la même réaction avec les acides 
éthyléniques. 

Les résultats sont très variables suivant la classe d’acides à 
laquelle on s’adresse. Les plus intéressants à ce point de vue 



Sont les acides à liaison éthylénique Py ou yS qui donnent, sous 
l'action de l’iode et du sublimé en solution alcoolique, et plus 
simplement sous l’action de l’iode et du bicarbonate de soude 
en solution aqueuse, des bjctones iodées 


R.CH.CHI.CH 2 .CO 



d’une grande utilité pour la séparation des acides de ce type, 
leur caractérisation, leur purification et même leur dosage. 

J’ai aussi montré qu’il était facile de retourner de ces lactones 
iodées aux acides générateurs, par réduction au moyen du zinc 
et de l’acide acétique. 

IV. — L’étude de l’iode et des alcalis sur les acides éthylé- 
niques m’a conduit encore à d’autres résultats intéressants. 

L’acide phénylisocrotonique C 6 H S .CH = CH.CH 2 .C0 2 H (et 
les acides analogues) donnent une lactone iodée, dans les con¬ 
ditions précédentes, mais non en présence d’un grand excès 
de carbonate de soude : il y a alors oxydation avec déplace¬ 
ment de la double liaison et formation de l’acide benzoylacry- 
lique C 6 H 5 CO.CH = CH.C0 2 H (et acides analogues). 

Chose plus surprenante encore, cette transformation étant 
effectuée en présence d’un excès du sel de sodium d’un acide 
organique peu soluble, le benzoate de sodium par exemple, on 
obtient un anhydride mixte, dans l’espèce choisie, l’anhydride 
benzoïque-benzoylacrylique 



La formation de ces anhydrides mixtes, dans des conditions 
en apparence si contre-indiquées, présente un intérêt théorique 
évident. 

V. — L’action du réactif (iode +- alcali) sur les oximes et les 
semicarbazones des acides a-cétoniques m’a fourni d’intéres¬ 
sants résultats, très différents d’ailleurs suivant la force de 
l’alcali mis en œuvre. 

En particulier, par l’iode et le carbonate de soude, j’ai 
obtenu deux nouvelles séries organiques : celle des acidylsemi- 



carbazides et des acidylhydroxamides, appartenant l’une et 
l’autre au type basique (1) et dont aucun représentant n’était 
connu avant mes recherches ; on n’avait signalé que des com¬ 
posés du type acide (II) 



R.CO.H.NOH 


/OH . 
et R.CXx 

^N.NH.GO.NH 2 
(II) type acide. 


et R.CO.NH.NH.CO.NH 2 


(I) type basique. 


En faisant agir l’iode et la soude libre sur les semicarba- 
zones des acides «-cétoniques, le résultat est différent : le 
groupe semicarbazide est détruit et remplacé, tout au moins 
dans un premier temps, par 2 at. d’iode (ou de brome quand on 
substitue l’hypobromite à l’iode et à la soude). Le plus souvent 
ce premier temps passe inaperçu et on obtient par perte de HI 
un acide éthylénique «-iodé, parfois les deux isomères stéréo- 
chimiques, 

H.CIRC.CO-’II .V R.CH 2 CI 2 C0 2 H -.fe R.GH=GI.C0 2 H 


N.NH.CO.NH 2 

On a là une nouvelle méthode pour l’obtention de 'ces com¬ 
posés, d’accès souvent difficile. 


Ainsi que je l'ai déjà dit plus haut, la préparation des matiè¬ 
res premières nécessaires pour ces recherches m’a conduit à de 
nouvelles découvertes donnant lieu parfois à des travaux très 
étendus. Je ne rapporterai ici que les principales d'entre elles. 

VI. — Mon attention a été appelée sur l’acide phényl-«-oxy- 
crotonique C 6 H 5 .CH — CHOH.CH.CO a H, lorsque j’ai dû le 
préparer pour mon étude générale des acides /Sy-éthyléniques-a- 
hydroxylés. 

Après avoir très notablement amélioré les rendements 
par une modification heureuse de son mode de préparation, 
j’ai découvert sa transformation en isomère y-hydroxylé 
C s H 8 ,CHOH.CH =CH.C0 2 H. J’ai reconnu le caractère réver- 
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sible delà réaction, ce qui m’a conduit d’autre part à une inter¬ 
prétation, plus rationnelle et plus conforme aux faits expéri 
mentaux, de l’isomérisation des acides «-hydroxylés-/3 r éthylé- 
niques en acides saturés y-cétoniques. 

Mais ce ne sont pas là les seuls résultats que m’a fourni 
l’étude de ce curieux acide. 


y IL _ En reprenant les travaux de Fittig sur la soi-disant 
isomérisation de l’amide phényl-«-oxycrotonique en amide 
benzyl-pyruvique 

C 6 H 5 .CH=CH.CHOH.CONH 2 -►C«H 3 .CO.CH 2 CH 2 .CO.NH 2 

j’ai découvert une nouvelle série organique, celle des éthers- 
oxydes d’hydrates de cétones dont aucun représentant n’avait 
été signalé,à ma connaissancetout au moins. Ces éthers-oxydes 
de cétones (II) viennent se placer tout naturellement entre les 

éthers-oxydes d’alcool (I) et les anhydrides d’acide (III) envi¬ 
sagés comme des éthers-oxydes de carbérines déshydratées. 


R.C(OH).R’ 


R.C= 

A 


R.C=0 

(III) 


R.CH 2 

A A 

R.CJH 2 R.C(OH).R’ 

(ï) (ÏI) 

Les réactions présentées par cette série de composés orga¬ 
niques notamment leur saponification par les alcalis, justifient 
la place qui leur est assignée ici : ils sont en effet moins aisé¬ 
ment saponifiablés que les anhydrides d’acides, mais plus faci¬ 
lement que les éthers-oxydes d’alcools. 

Le composé de cette classe que j’ai étudié le plus longuement 
est le suivant : 

C 6 H s .CH 2 .CH 2 .C(0H).C0 2 H 

A 

C 6 H 8 .CH 2 .CH 2 .C(OH).CONH 2 


Je l’ai obtenu par l’action de la soude à froid sur l’amide 
phényl-a-oxycrotonique. Par les alcalis il se dédouble théori¬ 
quement en 1 mol. NH 3 et 2 mol. d’acide benzylpyruvique ; 
mais, chose remarquable, il ne peut être obtenu à partir de ce 


dernier acide, mais seulement à partir de l’acide phényl-«-oxy- 
crotonique. Peut-être constitue-t-il un terme de passage dans 
la transformation qui donne le premier à partir du second. 

V1JI. — J’ai été conduit ainsi à m’occuper de l’acide benzyl- 
pyruvique C«H».CH*.CH>.CO.GO*H, et, delà, mes recherches 
se sont étendues à d’autres acides «-cétoniques. 

J ai indiqué une préparation plus avantageuse de l’acide ben- 
zylpyruvique et fait connaître les dérivés qu’il donne en s’aldo- 
lisant soit avec lui-même,(soit avec l’acétone. 

L’acide phénylpyruvique C 6 H s -CH*-C0C0 2 H a été égale¬ 
ment l’objet d’une étude spéciale. Après avoir amélioré sa pré¬ 
paration, j’ai montré (en coll. avec Mlle R. Hemmerlé) qu’il pou- 
vait exister sous deux formes isomères, énolique et cétonique ; 
l’acide à l’état libre prend la forme énolique C 6 H S .CH= C (OH)! 
C0 2 H qui s’accorde bien avec sa facile oxydation à l’air; à l’état 
de sel neutre il affecte la forme cétonique, beaucoup plus 
stable. 

A l’occasion de la préparation de l’acide phénylpyruvique, 
j’ai fait ressortir des faits nouveaux qui éclairent le processus 
général de la saponification des nitriles et des éthers par l’acide 
sulfurique concentré. 

Dans la même réaction j’ai découvert l’anhydride phényl- 
oxymaléique 

C 6 H s .C=C(OH).CO 

A_I 


remarquable par sa constitution spéciale et la facilité avec la¬ 
quelle il donne des éthers et des amides de l’acide phénylpyru¬ 
vique, se prêtant, dans certains cas, à la caractérisation de 
petites quantités d’alcools ou d’amines liquides. 

IX. — J’ai trouvé, dans la déshydratation des semicarba- 
zones des acides a cétoniques, un procédé extrêmement simple 
pour la préparation des dioxy-«s-triazines substituées en (6) 





Cette classe ne comprenait, avant mes recherches, qu’un 
seul représentant. J’en ai préparé de nombreux, et apporté par 
une série de faits nouveaux, une largecontribution à l’étude de 
ces dioxy-as-triazines. 

En particulier, l’action des alcalis sur les monoéthers de ces 
triazines, m’a permis de faire la synthèse de plusieurs dérivés 
alcoylés en (4) de la semicarbazide 

NH 2 .NH.CO.NH.R 
1 2 3 4 

X. — L’acide benzoylacrylique C 6 H 5 .CO.CH = CH.C0 2 H, 
comme étude monographique, a spécialement retenu mon 
attention. 

En effet, cet acide, en raison de l'accumulation des groupes 
électro-négatifs dans sa molécule, paraissait devoir se prêter 
facilement aux réactions d’addition. C’est ce que l’expérience a 
confirmé dans une large mesure. Cet acide fixe presque ins¬ 
tantanément, et en général sur sa double liaison, les composés 
suivants : acides halogénés (HCl,HBr), ammoniaque, hydro- 
xylamine, hydrazine, semicarbazide, aniline, acide cyanhydri¬ 
que, bisulfite de soude, etc. 

J’ai étudié les composés ainsi obtenus et un certain nombre 
de leurs dérivés. 

J’ai observé d’autre part que les alcalis, à froid, transfor¬ 
ment l’acide benzoylacrylique en acide diphénacylacétique 
. (C 6 H 5 .CO.CH 2 ) 2 CH.CO , H. Cette décomposition s’explique par 
un premier dédoublement de l’acide benzoylacrylique en acide 
glyoxylique et acétophénone, suivi d’une condensation de 2 
mol. d’acétophénone avec 1 mol. d’acide glyoxylique 
2.C 2 H 5 .CO.CH 3 + CH0.C0 2 H = H 2 0 -+• (Ceils.CO.CH 2 ) 2 CH.C0 2 H 

J’ai généralisé cette dernière réaction et préparé plusieurs 
acides du type acide diphénacylacétique. 

XI. — La rapidité avec laquelle l’acide benzoylacrylique 
fixe le bisulfite de soude m’a engagé à étudier au même point 
de vue les acides éthyléniques en général. Ce travail a été fait 
en collaboration avec M. Mouchel-la-Fosse. 

La manière d’être des acides éthyléniques varie, comme on 
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pouvait s’y attendre, suivant la position de la double liaison, 
et d’une façon générale suivant le nombre et la position des 
groupes électro-négatifs. 

Nous avons pu tirer de cette action du bisulfite de soude un 
procédé analytique pour la caractérisation des acides éthyléni- 
ques et leur séparation d’avec les acides saturés. 

De plus, nous avons étudié cette réaction au point de vue 
cinétique. En nous plaçant dans les conditions où les deux 
composés agissent équimoléculairement, nous avons vérifié la 
formule 

— — * 

K — t u(u-x) 

à laquelle conduit la loi de Guldberg et Waage pour les réac¬ 
tions bimoléculaires. 

L’influence accélératrice des sels neutres a aussi été mise en 
évidence. 

XII. — L’acide cyclogéranique 


CH 2 CHOH 



(CH 3 ) 2 Ü Cfl.CO 2 !! 


mérite une mention à part en raison de sa manière d'être tout 
spéciale dans la plupart de ses réactions. Bien que sa consti¬ 
tution soit celle d’un acide éthylénique Py, il se comporte, vis- 
à-vis de l'iode et des alcalis, différemment des acides de même 
fonction. 

11 subit dans ce cas une oxydation compliquée qui m’a donné 
deux composés intéressants : le 1. 5. 5. triméthyl A 6 cyclohexé- 
nol.2 et l’acétone correspondante à cet alcool 


CH 2 CHOH 



Ce cyclohexénol présente cet intérêt de fournir un nouveau 
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composé à une série qui ne comptait jusqu'ici qu’un seul repré¬ 
sentant. 

XIII. — L’action de l’iode et des alcalis sur les phénols 
conduit toujours à des dérivés iodés et parfois à des composés 
à la fois iodés et oxydés. 

Ceci semble être le cas pour les produits qui portent en phar¬ 
macie le nom d 'aristols. 

J’ai été conduit à reprendre l’étude de ces composés dont les 
propriétés ne me semblaient pas répondre à la constitution qui 
leur était attribuée. J’ai reconnu en effet : 1° en ce qui concerne 
les aristols du phénol et de l’acide salicylique que des erreurs 
matérielles avaient fait considérer ces corps comme différents, 
alors,qu’ils sont identiques ; j’ai rectifié leurs formules. 

2° Que l’existence, dans les aristols, et notamment dans 
l’aristol du thymol, de la fonction éther hypoïodeux de phénol' 
ne pouvait être maintenue, étant incompatible avec les faits 
d’expérience. 

On doit admettre que l’iode des aristols est fixé sur le noyau, 
et la disparition des fonctions phénol s'explique très proba¬ 
blement par leur transformation en fonction quinone. 


CHIMIE MINÉRALE. 


Mes recherches de Chimie minérale ont toutes été entreprises 
pour la solution de problèmes de chimie analytique. 

I. — C’est pour me documenter sur la manière de procéder à 
l’analyse du Kermès pharmaceutique que j’ai étudié la compo¬ 
sition de ce médicament, encore mal connu, en dépit des re¬ 
cherches dont il avait été l’objet, depuis plus d’un siècle, de la 
part de nombreux savants. 

On admettait qu’il était formé d'un mélange d’oxyde antimo- 
nieux et de sulfure d’antimoine, composition qui n’expliquait 
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pas certains faits d’expérience, notamment le dépôt de soufre 
observé dans la dissolution chlorhydrique. 

J’ai montré que le Kermès ne contenait pas d’oxyde antimo- 
nieux, mais du pyroantimoniate de sodium et du sulfure d’anti¬ 
moine. 

La réaction qui lui donne naissance n’est donc qu’une simple 
réaction d’oxydation réalisée aux dépens de l’oxygène de l’air 
et qui porte sur une partie du sulfure d’antimoine mis en 
œuvre. 

Le Codex de 1908 a adopté mes conclusions. 

II. — L'étude du Kermès m’a conduit à celle du tartrate 
d’antimoine. 

Les divers auteurs qui se sont occupés de la combinaison de 
l’acide tartrique avec l’oxyde antimonieux, ont cru obtenir 
l’acide tartro-antimonieux C 4 H 8 Sb0 7 . Mes recherches ont 
montré l’inexactitude de cette assertion. En particulier, le pro¬ 
duit de M. Güntz contient de l’alcool de lavage qui est entré 
en combinaison, d’une façon assez imprévue, aveo le produit de 
la réaotion. 

L’acide obtenu est en réalité l’anhydride de. l’acide cherché, 
soit C 4 H 3 Sb0 6 . 

J’ai aussi décrit l’éther éthylique de cet anhydride. 

III. — L’action de l’acide hypophosphoreux sur les sels de 
cuivre varie suivant les proportions des corps réagissant : on 
obtient soit du cuivre métallique cristallisé, soit l’hydrure de 
cuivre Cu 2 H a de Würtz. 

J’ai montré que cethydrure catalyse l’eau en oxydant l’acide 
hypophosphoreux et dégageant de l’hydrogène. 

IV. — Au cours de mes recherches j’ai fait un large usage du 
réactif (iode + alcali). L’étude de ce réactif s’imposait donc à 
mon attention. J’ai apporté sur sa composition des précisions 
qui permettront d’en multiplier les applications, et de le faire 
d’une façon plus judicieuse, en facilitant le choix des conditions 
dans lesquelles il convient de se placer pour sa meilleure 
utilisation. 



CHIMIE BIOLOGIQUE. 


Mes travaux de Chimie biologique se rattachent à des sujets 
variés. 

I. — Les plus importants sont ceux qui concernent les cires 
des Conifères dont, en collaboration'avec M. Bourdieu, nous 
avons établi la constitution. 

Nous avons montré que ces cires sont des mélanges de prin¬ 
cipes immédiats d’un type spécial et nouveau ; nous leur avons 
donné le nom d 'étholides, qui rappelle l’ensemble de leurs 
fonctions chimiques (éther-alcool-acide). 

Ces étholides en effet sont constitués par l'association de 
molécules d’acides-alcools qui sont unies par éthérification 
comme l’indique la formule suivante : 

CH 2 0H.(CH 2 ) n .C0 2 .CH 2 .(CH 2 ) m .C0 2 H 

montrant ainsi un parallélisme étroit avec les peptides de Em. 
Fischer, formés d’acides-aminés associés suivant le mode qui, 
dans les étholides, relie les acides-alcools générateurs. 

Nous avons examiné les cires, de cinq Conifères et nous les 
avons trouvées uniformément constituées par des étholides. 

Par leur saponification les étholides ne nous ont fourni que 
deux acides-alcools, dont nous avons établi la constitution 
l’acide junipérique CH 2 0H.(CH 2 ) 44 .C0 2 H 
et l’acide sabinique CH 2 0H.(CH 2 /°.C0 2 H 

De sorte que ces étholides diffèrent surtout entre eux par le 
nombre des molécules associées et sans doute aussi par l'ordre 
de leur association. 

II. — La volémite, alcool heptatqmique découvert par M. 
Bouiiquelot dans un champignon, Lactarius volemus, a été 
retrouvéejen coll. avec M. Allard) dans les parties souterraines 
de diverses primevères. 

III. — Avec M. Charalx, nous avons retiré de plusieurs 
champignons, du genre Lactarius, un acide nouveau, l’acide 




lactarinique, dont nous avons établi la constitution : c’est 
l’acide 6-cétostéarique 

CH 3 .(CH 2 ) 4 hC0 2 .(CH 2 ) 4 .C0 2 H 

Nous avons étudié sa répartition dans quelques lactaires, et 
repris l’examen du soi-disant acide lactarique qui n’est autre, 
comme nous l'avons montré, que de l’acide stéarique. 

IV. — J'ai montré que le produit d’oxydation delà morphine 
par le suc de Russula delica est l’oxymorphine, fournissant 
ainsi le premier exemple d’un nouveau processus d’oxydation 
parles ferments. Quand on compare les formules de la mor¬ 
phine et de l’oxymorphine, on reconnait que les fonctions phé¬ 
nol sont respectées, et que l’oxydation a eu pour seul résul¬ 
tat l’élimination d’un H de chaque noyau avec soudure par 
les carbones 

V. — Avec M. Netter, et MM. Netter et Salanier, nous 
avons examiné l’acidité des pus de pleurésies à pneumocoques 
dans des càs nombreux, et fait ressortir les relations de cette 
acidité avec la durée de l’épanchement. Nous y avons confirmé 
la présence de l’acide formique. 


CHIMIE ANALYTIQUE. 


Au cours de mes recherches, d’assez nombreux problèmes 
de Chimie analytique ont été soulevés et résolus. 

Ils ont nécessité la création de procédés nouveaux ou l’amé¬ 
lioration de ceux déjà existants. Parfois aussi d’utiles méthodes 
d’analyse ont été la conséquence naturelle de mes recherches 
effectuées dans un autre but. 11 en a été ainsi, par exemple, de 
mon travail sur les lactones iodées, qui m’a mis en mains un 
procédé de caractérisation des acides éthyléniques /3y et yS, 
permettant également leur séparation d’avec les acides saturés 
ou les acides éthyléniques non susceptibles de donner des 
lactones iodées. 
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Les méthodes nouvelles d’analyse que j’ai fait connaître n’ont 
évidemment entre elles aucun lien qui permettent de les exposer 
dans une vued’ensemble. Elles portent sur 15 sujets différents, 
et on ne pourrait, dans ce résumé, qu’en indiquer les titres ; 
on les retrouvera au chapitre de la Chimie analytique dans 
1’ « Exposé des Travaux ». 


fin terminant, je signalerai deux Thèses, faites sous ma di¬ 
rection, par mes élèves, présentées et soutenues devant l’Ecole 
supérieure de Paris pour l’obtention du diplôme de Docteur en 
Pharmacie. 

1° Action des sulfites alcalins sur les acides éthyléniques, 
par M. Mouchel-la-Fosse, Paris 1913. 

2° Sur l’acide phénylpyruvique, par Mlle R. Hemmereé, 
Paris 1917. 


Ces recherches ont été le résultat de plus dé 20 années de 
labeur ininterrompu. A diverses reprises, j’ai eu la satisfaction 
de voir plusieurs Sociétés savantes encourager mes efforts par 
des récompenses flatteuses, et marquer ainsi l’intérêt qu’elles 
portaient à mes Travaux. 

En 1901, la Société chimique de Paris (de France, actuel¬ 
lement) m’a décerné le prix de Chimie organique comme sanc¬ 
tion à mes premières recherches publiées dans son Bulletin. 
La même année, le prix Gobley (biennal) m’a été attribué par 
l’Ecole supérieure de Pharmacie pour mon travail sur « l’Oxy¬ 
dation de l’anéthol et des composés analogues à chaîne laté¬ 
rale propénylique ». 

En 1910, l’Académie des Sciences a récompensé l’ensemble 
de mes travaux de Chimie organique par l’attribution delà 
moitié du prix Jecker. 


Dans 1’ « Exposé des Travaux » qui va suivre je maintiendrai 
la division en : Chimie organique. Chimie minérale, Chimie 
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biologique, Chimie analytique, adoptée dans 1’ « Aperçu gé¬ 
néral ». 

Les travaux de Toxicologie et de Pharmacie chimique trou¬ 
veront leur place dans ce dernier chapitre, n’étant en somme 
que de la Chimie analytique spécialisée. 

De même, pour ne pas multiplier les divisions, je n’ai pas 
distingué les travaux de Chimie générale ; ils concernent sur¬ 
tout l’isomérisation et la vitesse des réactions ; on les trouvera 
dans le chapitre de la Chimie organique. 
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Exposé des Travaux. 


CHIMIE ORGANIQUE. 


La plus grande partie de mes Travaux sont du domaine de 
la Chimie organique. 

Pour en faciliter l'exposition je les ai groupés, indépendam¬ 
ment de l'ordre de leur publication, d’après les fonctions chi¬ 
miques des composés étudiés, sous les titres suivants : 

1. — Oxydation de l’anéthol et des carbures analogues. — 
Nouvelle méthode de synthèse d’aldéhydes. 

II. — Sur les acides éthyléniques. 

III. — Sur les acides a. cétoniques. — Acidylhydroxamides 

et acidylsemicarbazides (deux nouvelles séries de 
composés organiques) 

IV. — Sur les acides phényloxycrotoniques. — Ethers- 

oxydes d’hydrates de cétones (nouvelle série de 
composés organiques). 

V. — Sur l’acide benzoylacrylique et acides analogues. 

VI. — Sur les aristols. 

VII. — Divers. 


I.—OXYDATION DE L’ANÉTHOL ET DES GARBURES 
ANALOGUES [12, 15, 16, 17]. 

Nouveau mode de synthèse d’aldéhydes (1). 


L’anélhol CH 3 O.C 6 H 4 .CH = CH.CH 3 (et les composés ana¬ 
logues à chaîne latérale propénylique), traité par l’iode et le 

(1) Les chiffres entre [ ], dans un titre, indiquent les numéros delà 
liste chronologique des mémoires correspondants. 
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sublimé en liqueur alcoolique, absorbe rigoureusement 2 atomes 
d’iode, et la réaction est assez nette pour permettre un dosage 
volumétrique, il se forme, par fixation des éléments de l’acide 
hypoïodeux, une iodhydrine instable CH 3 O.C 6 HLCHOH.CHJ. 
CH 3 , qui peut, sous l'action de l’oxyde jaune de mercure, 
perdre de l’acide iodhydrique pour donner un produit d’oxyda¬ 
tion de l’anéthoL 


C«H«0 + IOH = HI + CWV 


Ce nouveau composé est un aldéhyde. La réaction, qui vient 
d’être décrite, constitue donc un nouveau procédé de synthèse 
d’aldéhydes à partir des carbures à chaîne latérale propény- 


lique. 

Ce qui augmente son intérêt, tout au moins du point de vue 
théorique, c’est que les aldéhydes obtenus répondent à la cons¬ 
titution 


R.CH 


/CHO 

\CH 3 


c’est-à-dire qu’un carbure à chaîne droite (propénylique) a 
donné naissance à une aldéhyde à chaîne latérale ramifiée. 11 y 
a donc eu une transposition moléculaire imprévue. 

La constitution de l’aldéhyde Ja été établie sans contestation 
possible par sa transformation en acide correspondant et en¬ 
suite par synthèse totale de l’acide ainsi obtenu. Déplus, j’ai 
vérifié que l’acide était doué du pouvoir rotatoire ainsi que le 
faisait prévoir le carbone asymétrique contenu dans sa mo¬ 
lécule. 

J’ai constaté que la réaction se passait de même avec l’iso- 
safrol, l’isométhyleugénol, l’isoapiol. Plusieurs chimistes fran¬ 
çais et étrangers ont eu recours à ce mode de synthèses d’al¬ 
déhydes et ont confirmé mes résultats en les développant. 

Lorsqu'on a en vue uniquement la préparation des aldéhydes 
en question, il est avantageux de faire agir directement l’iode 
en présence d’oxyde de mercure et d’opérer en liqueur éthérée, 
saturée d’eàu. 


I. — Ce résultat étant bien établi, il était intéressant de re¬ 
chercher quelle serait, dans les mêmes conditions, la manière 


d’être des carbures isomères, à chaîne allylique R.CH 2 .CH=CH 2 
(estragol, safrol, apiol, etc.). 

Ces carbures fixent égalementl’acide hypoïodeuxpour donner 
des iodhydrines 

R.CH 2 .ÇHOII.CH 2 I 

mais un excès d’oxyde de jaune de mercure ne produit pas le 
départ d’acide iodhydrique : le résultat est donc très différent. 

Toutefois, les iodhydrines ainsi obtenues ont une réaction 
commune avec celles dérivées des carbures à chaîne propény- 
lique : lorsqu’on traite les unes et les autres par le zinc en 
liqueur acétique, il y a départ de l’acide hypoïodeux et retour 
aux carbures primitifs. 

ïl. - Le styrolène C 6 H».CH = CH 2 se comporte d’une façon 
spéciale : sous l’action de l’iode et de l’oxyde jaune de mercure 
il donne une iodhydrine C 6 H 5 .CHOH.CH 2 I qui ne cède pas 
d’acide iodhydrique à l’oxyde jaune en excès. Mais si on agite 
cette iodhydrine avec une solution aqueuse concentrée d’azo¬ 
tate d’argent, le départ d’acide iodhydrique se produit et on 
obtient l’aldéhyde phénylacétique. 

Comme les iodhydrines précédentes, l’iodhydrine obtenue 
avec le styrolène régénère ce carbure par le zinc et l’acide 
acétique. 

111. — La réaction principale qui vient d’être étudiée avec 
l’anéthol conduit en définitive à une oxydation de ce corps qui 
a fixé 1 at. d'oxygène, pour donner l’aldéhyde p-méthoxyhy- 
dratropique. 

Cette aldéhyde, oxydée par l’oxyde d’argent en milieu alca¬ 
lin, m’a donné l’acide correspondant 

CH30.C6HLCH</'^ 2 3 H 

En continuant l’oxydation delà chaîne latérale par le mélange 
chromique, j’ai obtenu la paraméthoxyacétophénone 

CH 3 O.C 6 H 4 .CO.CH 3 

Cette acétone, à son tour, soumise à l’action du permanga¬ 
nate de potassium en milieu alcalin, donne l’acide p.-méthoxy- 
phénylglyoxylique 


- 4 - 

CH 3 0.C 6 H 4 .C0.C0 2 H 

Enfin, le permanganate de potassium, agissant en milieu 
acide sur ce dernier corps, conduit à l’acide anisique 

CH 3 0.C 6 H 4 .C0 2 H 

La chaîne latérale propénylique a donc supporté cinq oxyda¬ 
tions successives pour être convertie en, groupement carboxyle. 

Cette suite régulière d’oxydations paraît caractéristique de 
la chaîne propénylique ; elle m’a été fournie avec la même 
régularité par l’isosafrol, l’isométhyleugénol et l’isoapiol. 


Identité de l’acide phlorétique et de l’acide 
hydroparacoumarique [13]. 

L’acide hydroparacoumarique (1) et l’acide phlorétique (II) 
étaient considérés, avant mes recherches, comme isomères et 
représentés par les deux formules suivantes : 

0H.C 6 H 4 .CI1 2 .CH 2 -C0 2 H OH.C«H 4 

(I) (»J 

Ayant obtenu, dans l’oxydation de l’anéthol, un acide qui ne 
pouvait avoir que l’une des deux formules ci-dessus, et dont 
cependant l’éther méthylique était différent à la fois de l’éther 
méthylhydroparacoumarique et de l’éther méthylphlorétique, 
j’ai été conduit à rechercher si une erreur ne s’était pas glissée 
dans l’histoire des acides hydroparacoumarique et phlorétique. 

En effet une étude attentive de ces deux acides et de six de 
leurs dérivés, de fonctions diverses, m'a permis de conclure à 
leur identité. C’est la formule de l’acide hydroparacoumarique 
qui doit les représenter l’un et l'autre. 

Il suit de là que le nom d’acide phlorétique n’a plus de raison 
d’être et que la phlorétine, dérivée de la phloridzine, est l’éther 
hydroparacoumarique de la phloroglucine. 




- à - 


Sur les acides t>.-méthoxyatrol\ctique, p.-méthoxy- 

ATROPIQUE ET DI-P.-MÉTHOXYATROPIQUE [18, 39]. 

L’acide p.-méthoxyhydratropique, que j’ai obtenu à partir 
de l’anéthol, étant oxydé avec ménagement par le permanganate 
de potassium alcalin, m’adonné l’acide p.-méthoxyatrolactioue 
(Pf. 130°J 



On sait que l’acide atrolactique se déshydrate en donnant 
l’acide atropique C 9 H 8 0 2 et, dans certaines conditions, l’acide 
isatropique (C 9 H 8 0 2 ) 2 ; j’ai constaté que l’acide p.-méthoxya- 
trolactique donnait de même, suivant les conditions d’expérience, 
l’acide p.-méthoxyatropique 


; •ÿCH* 
’\C0 2 H 


CH 3 O.C 6 H'>.C-. 


(S«H "oOT ^ f ° mUle d ° Ubte l adde di -P’- méthox y a t--opi q ue. 

L’acide p.-méthoxyatropique s’obtient par déshydratation au 
moyen de l’acide acétique; il fond à 120°. 

L’acide di-p.-mélhoxyatropique, s’obtient par l’acide chlo¬ 
rhydrique concentré à 100° ; il fond à 215». 

Cet acide di-p.-méthoxyatropique n’est pas comparable à 
l’acide isatropique, comme on aurait pu le penser II est mono¬ 
basique et lactonique, tandis que l’acide isatropique est biba- 
sique. Néanmoins il doit exister entre eux certains rapports 
de constitution. 

A la suite de l’étude de leurs propriétés, j’ai été conduit à 
modifier la formule de constitution proposée par F.ttig pour 
1 acide isatropique ; je lui ai donné la formule (I) qui trouve un 
appui dans le fait que l’acide orthobenzoylbenzoïque et l’an- 
thraquinone figurent parmi ses produits d’oxydation. 

Le schéma (II) représenterait mon acide di-p.-méthoxyatro- 
Diaue. J 


pique. 


C 6 H 


CH 3 O.C 6 H 4 '' 


>C 6 H 3 .OCH 3 


CH 3 00 2 H 

Y 



b 

b'' 

dlYo 2 !! 

(II) 


II — SUR LES ACIDES ÉTHYLÉNIQUES. 

Action de l’acide hypoiodeux a l’état naissant, 
(iode-)-alcali). — Lactones iodées [33, 37, 38, 43). 

Les acides éthyléniques, soumis à l’action de l’acide hypoio¬ 
deux naissant (iode-f-alcali ), se comportent très différemment 
suivant la position delà liaison éthylénique, et aussi suivant 
les groupements fonctionnels existant au voisinage de la 
doublé liaison. 

J’ai étudié, à ce point de vue, diverses catégories d’acides 
éthyléniques ; les principaux résultats observés sont consignés 
dans ce qui suit : 

a. Acides à liaison éthylénique «|3. — Ces acides, de formule 
générale R—CH=CH—C0 2 H, ne fixent pas d'une façon stable 
l’acide hypoiodeux, tout au moins dans les conditions de mes 
expériences, soit en faisant agir 1 et HgO sur la solution 
éthérée de l’acide,. soit en faisant agir l'iode sur la solution 
aqueuse du sel de sodium. S’il y a fixation, le composé d’addi¬ 
tion est détruit dans la suite des traitements faits dans le but 
de l’isoler, car on retrouve l’acide initial inaltéré. 

Les acides suivants ont été essayés et ont fourni le résultat 
négatif indiqué : 

Acide isohydrosorbinique. Cil 3 — CH 2 -CH 2 —CH=GH—C0 2 H 

» cinnamique. C«H 3 -CH=CH-C0 2 H 

» méthylcinnamique. C 6 H S —C(CH 3 )-CH=C0 2 H 

» p -méthoxycinnamique... CH 3 0—C 6 H 4 —CH=CH—C0 2 EP 

» hydropipérique («S).CH 2 0 2 -C«H 3 - CH 2 -CH 3 -CH=CH-C0 2 H 

» hydrocinnamylidène acé- 

tyque( ai 3). C«H 3 -CH 2 -CH 2 -CH=CH-C0 2 H 
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b. Acides à liaison éthylénique ««’. — Les acides de ce 
I, qui présentent, avec ceux du groupe 
précédent, cette particularité d’avoir leur double liaison ratta¬ 
chée au carbone le plus voisin du groupe carboxyle, se com¬ 
portent exactement comme eux, au point de vue qui nous 
occupe : ils ne fixent pas l’acide hypoïodeux et se retrouvent 
inaltérés. Acides essayés : 


_ C ^CH 2 


Acide «-méthènebutanoïque. CH 3 —CH 2 — 

» «-méthènehexanoïque. CH 3 —CH 2 —CH 2 —CH 2 — 

\C0 2 H 

» «-méthène-y-méthylbutanoïque. (CH 3 ) 2 = CH — C^qq 2J[ 


» atropique. 


C 6 H S — C 


^CH 2 

\C0 2 H 


» /3.-méthoxyatropique. 


CH 3 0—C 6 H 4 — 


C 


^CH 2 

\C0 2 H 


c. Acides à liaison éthylénique fc. - Ces acides, ainsi que 
les acides à liaison 7 S, présentent un intérêt tout particulier. 
Ils fixent immédiatement l’acide hypoiodeux en donnant, sans 
doute,, d’abord un produit d’addition 


R - CH OH — CH I— CH 2 — C0 2 H, 

lequel se lactonise immédiatement, et l’on obtient comme produit 
unique une lactone iodée 


R_ CH-CH I — CH 2 -CO. 

I 

O- 

J ai préparé et étudié un grand nombre de ces lactones iodées, 
appartenant à la série aliphatique et à la série cyclique, mais 
principalement à cette dernière. 

Toutes peuvent faire retour à l’acide générateur par l’action 
du zinc et de l’acide acétique. Elles sont insolubles dans l’eau 
et dans les solutions de carbonates alcalins à froid ; à chaud 
l’attaque se produit lentement. Elles se dissolvent facilement à 




chaud dans les solutions aqueuses de lessive de soude et elles 
sont de ce fait décomposées ; l'iode est enlevé intégralement. 
Le produit de la réaction diffère, du reste, suivant les lacotnes 
considérées ; je l'ai étudié et décrit dans quelques cas. 

L’alcool, l'éther, la benzine dissolvent bien, surtout à chaud,, 
ces lactones. Pour les lactones iodées susceptibles de cristal¬ 
liser, et notablement celles de la série aromatique, l’alcool est 
le dissolvant de choix pour leur purification. La plupart, en effet, 
sont très solubles à chaud dans ce liquide et très peu solubles 
à froid. 

d. Acides à liaison éthylènique y S. — Ces acides se com¬ 
portent rigoureusement comme ceux du groupe précédent et 
ne peuvent en être distingués par cette réaction; ils donnent 
eux aussi, et dans les mêmes conditions, des lactones iodées, 
il est à remarquer ici que, tandis que les acides éthyléniqucs Py 
ne peuvent donner qu’une seule lactone iodée, les acides yS 
pourraient théoriquement en donner deux 

(I) R —CH — CHI — CH 2 — CH 2 —CO 

O --— 1 

et 

(II) R —CHI — CH — CH 2 — CH 2 — CO, 


suivant le mode de fixation de l’acide|hypoiodeux sur la double 
liaison. 

En fait, je n’ai jamais observé que la formation d’une seule 
lactone iodée et, étant donné la plus grande facilité de ferme¬ 
ture de la chaîne en 5, et, d’autre part, l’analogie de propriétés 
constatées entre les lactones iodées des acides Py et yS , il est 
naturel de leur attribuer des formules analogues ; il est donc 
vraisemblable que la formule (I) doit être attribuée aux lactones 
iodées obtenues avec les acides yS. Toutefois, cette formule n’a 
pas été démontrée expérimentalement. 

e. Acides à liaison éthylènique plus éloignée du groupement. 

_Ces acides, traités en solution éthérée par l’iode et l’oxyde 

jaune de mercure, fixent l’acide hypoiodeux en donnant des 
acides de formule générale : 
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R —•' CHOH — CHI — (CH 2 )» — C0 2 H 
ou R — CHI — CHOH — (CH 2 )»— C0 2 H. 

Je n’ai obtenu cristallisé aucun de ces acides alcools iodés ; 
ils sont liquides, assez altérables à l’air et à la lumière, avec 
mise en liberté d’iode : je ne les ai pas étudiés spécialement 
jusqu’ici. 

f. Acides à deux liaisons èthylèniques conjuguées. — Les 
résultats ont été différents suivant la position des liaisons con¬ 
juguées vis-à-vis du carboxyle. 

Les acides du type acide cinnamylidène-acrylique 

C 6 H S .CH = CH.CH = CH.C0 2 H 

ne m’ont pas donné de lactone iodée ; tandis que j’en ai obtenu 
une avec l’acide cinnaménylisocrotonique 

C 6 H 5 .CH = CH.CH = CH.CH 2 .C0 2 H 

g. Acides monoêlhyléniques (/3yl et «-cètoniques. — L'acide 
hypoiodeux naissant ne donnent pas de lactone iodée avec les 
acides de formule générale 

R.CH = CH.C0.C0 2 H 

D’ailleurs ces acides subissent une décomposition assez 
rapide sous l’influence du réactif (iode alcali). 

h. Acides luonoèthylèniques (|3y) et «.-alcooliques. — Les 
acides-alcools correspondant aux acides-cétoniques précédents 

R.CH = CH.CHÔH.C0 2 H 

donnent facilement des lactones iodéés : la fonction alcool n’a 
donc pas, au point de vue qui nous occupe, le caractère empê¬ 
chant de la fonction cétone. 

i. Acides R.CH = CH.CH 2 .C0 2 H (ou R = C 6 H 5 plus ou 
moins substitué ). — Ces acides entrent dans la catégorie des 
acides èthylèniques j5y au point de vue de la formation des lac¬ 
tones iodées, qu’ils donnent sans difficulté. 

Toutefois lorsqu’on effectue l’action de l’iode sur ces acides, 
non plus en présence d’une quantité juste suffisante de bicar¬ 
bonate alcalin, mais en présence d’un grand excès de carbo- 
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nale de soude, la réaction aboutit à un résultat tout autre. On 
n’observe pas de précipité de lactone iodée, et on trouve dans la 
liqueur un acide cétonique et éthylénique : il y a eu oxydation 
et transposition de la double liaison. 

L’acide phénylisocrotonique donne ainsi l’acide benzoylacry- 
lique (p. 40). 


Action du bisulfite de sodium sur les acides éthyléniques. 
Etude cinétique de la réaction. 

(En collaboration avec M. Mouchel-la-Fosse [ 62, 65]. 

Au cours de l’élude de l’acide benzoylacrylique (p. 40), j’avais 
observé que cet acide fixe instantanément le bisulfite de soude, 
sur sa double liaison, pour donner un acide sulfoné d’où il n’est 
pas possible de régénérer l’acide benzo’ylacrylique. 

Comme suite à cette expérience, nous nous sommes proposé 
de comparer, au même point de vue, l'activité des différents 
types d’acides éthyléniques. L’action à froid étant en général 
beaucoup trop lente, nous avons chauffé, en tubes scellés, à la 
température de 100°. 

Voici les principales conclusions qui ressortent de nos 
essais : 

1° Un grand nombre d’acides éthyléniques, cycliques ou acy- 
cliques, se combinent au bisulfite de sodium pour donner les 
sels de sodium d’acides sulfonés, par fixation du bisulfite sur 
la liaison éthylénique 

R.CH = CH.R’.C0 2 H + S0 3 NaH = R.CH 2 .CH(S0 3 Na).R’.C0 2 H 

(ainsi que l’ont montré STRECKEn et ses élèves pour les quel¬ 
ques acides qu’ils ont étudiés). 

2° La fixation du bisulfite de sodium est généralement d’au¬ 
tant plus facile et rapide que l’acide éthylénique est plus éner¬ 
gique, contient plus de groupements électro-négatifs. 

Ainsi, l’acide benzoylacrylique 

C«Hs.CO.CH=CH.C0 2 H 

fixe S0 3 NaH à froid instantanément. Les acides fumarique, ma- 
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léique, itaconique, citraconique réagissent assez rapidement à 
chaud. L’acide paraoxycoumarique et la coumarine fixént 
S0 3 NaH plus facilement que l’acide cinnamique ; et ce dernier 
plus facilement que ses homologues, les acides x et (3-méthyl- 
cinnamiques, etc. 

Nous avons été très surpris de constater que l’acide phényl- 
a-oxycrotonique C 6 H S .CH = CH — CH0H.C.0 2 H ne se combine 
pas au bisulfite de sodium : il se retrouve libre ét inaltéré après 
plusieurs heures de chauffage. 

D’autres acides ne se combinent pas davantage ; ce sont, en 
général, des acides faibles, comme l’acide cyclogéranique, ou 
des acides à longues chaîne aliphatique : acides undécylénique, 
oléique, etc. 

3° Les acides sulfonés obtenus sont tous très solubles dans 
l’eau, même lorsqu’ils dérivent d’acides insolubles.D’autre part, 
l’action des acideâ et des alcalis n’en régénère qu’avec peine 
l’acide primitif ; le mieux est de chauffer avec de la soude 
aqueuse à 160°. 

4° Il est à peine besoin de faire remarquer que les acides satu¬ 
rés restent inaltérés dans les conditions de nos expériences. Ce 
fait a de l’intérêt au point de vue de la séparation de ces acides 
d’avec les acides éthyléniques. 

Étude cinétique de la réaction. — A ces résultats qualitatifs 
nous avons joint une étude cinétique delà réaction, en choisis¬ 
sant comme exemple l’acide cinnamique qui se prête le mieux 
aux mesures à effectuer. 

Nous nous sommes proposés de vérifier la formule 



à laquelle conduit la théorie de Guldberg et Waage pour les 
réactions bimoléculaires dans le cas où les deux composés 
réagissent équimoléculairement. 

(A est un facteur de vitesse, «la quantité dechaque substance 
mise en jeu et x la quantité de chacune d’elles .combinée au 
bout du temps t). 

Conformément aux prévisions, nous avons trouvé pour k des 


— 12 — 


valeurs sensiblement constantes, pour des durées d’expérience 
allant de 15’ à 8 heures. 

L’addition de sels neutres augmente la vitesse de la réaction. 
D’après nos essais, les sels de sodium et de potassium pris en 
quantités équimoléculaires paraissent s’équivaloir ; mais les 
sels d’ammonium, également équivalents entre eux au même 
point de vue, sont plus favorisants que les sels de potassium et 
de sodium. 


Isomérisation, par migration de la double liaison, dans 
les acides éthyléniques [56, 88]. 

J’ai appelé l’attention des chimistes sur la façon incomplète 
dont sont traduits généralement les résultats .obtenus par Fittig 
dans l’étude de l’isomération des acides éthyléniques, par dé¬ 
placement delà double liaison, sous l’action des alcalis à l’ébul¬ 
lition. Cette réaction est présentée comme produisant la trans¬ 
formation des acides éthyléniques fa en acides éthyléniques a/3, 
alors qu’en réalité la réaction est réversible. Il est vrai que le 
point d'équilibre est placé, dans la plupart des cas, très près 
de la transformation totale en acides a/3, ce qui tend à masquer 
son caractère de réversibilité ; mais les exemples, donnés dans 
le mémoire de Fittig, ne peuvent laisser aucun doute à cet 
égard. 

En dehors des cas de réversibilité bien démontrés, les essais 
d’isomérisation tentés sur l’acide phénylisocrotonique fa 
C 6 H 5 .CH=CH.CH 2 .C0 2 H appelaient particulièrement l’atten¬ 
tion. A l’inverse des autres acides éthyléniques /Sy, celui-ci ne 
donne,même après une très longue ébullition avec la soude,que 
quelques centièmes de l’isomère a/3 C 6 H s .CH 2 .CH=CH.C0 2 H. 

Un pareil résultat, dans le cas où l'on admet la réversibilité, 
devait conduire à la conclusion que cet isomère a/3 se transfor¬ 
merait aisément en isomère fa ; la résistance de ce dernier à 
l’isomération signifiant simplement que le point d’équilibre 
était très près de la transformation totale en isomère fa. 

Le gros obstacle à cette vérification était la difficulté de l’ob¬ 
tention de l’acidephénylcrotonique a/3. Ayant préparé les acides 
phénylcrotoniques a-iodés (p. 21) par l’action de la soude et de 
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l’iode sur la semicarbazone de l’acide benzylpyruvique, j’ai pu 
facilement passer de ces acides iodés à l’acide phénylcroto- 
nique a/3. 

En étudiant alors, chez cet acide, la migration de la double 
liaison sous l’action des alcalis d’énergie différente, j’ai constaté 
que Tisomérisation en acide /3 y se fait dans tous les cas, et 
dans les proportions demandées par la condition de réversibi¬ 
lité ; c’est-à-dire que la transformation en acide jSy est presque 
totale. 

La preuve apportée par ces expériences est tout à fait con¬ 
cluante. 

Cependant la règle très simple que traduit l'expression 
(acide éthyléniques /S y ( > acides éthyléniques a/3) 

ne comprend pas tous les faits connus se rattachant à l’isomé¬ 
risation des acides éthyléniques. 

Riiber a montré que l’acide phénylpenténique /3y 


C6HS.CH2.CH = CH.CH 2 .C0 2 H 


se transforme par la soude.en son isomère yS. J’ai moi-même 
montré que le même isomère yS pouvait résulter aussi de la 
transformation de l’acide a|3. 

En présence de ces faits, on peut penser que les positions 
a/3 et /3y n’ont par elles-mêmes rien de privilégié et qu’elles 
tirent leur importance du caractère électronégatif du groupe 
C0 2 H voisin. Dès lors l’introduction, dans la molécule, de tout 
groupement à caractère électro négatif modifiera le régime des 
déplacements de la double liaison. 


Sur l’acide £>-cyclogéranique [52, 54]. 
L’acide «-cyclogéranique (Pf. 106°), acide éthylénique /3y 



(CH 3 ) 2 C CH.C0 2 H 


se comporte d’une façon toute spéciale vis-à-vis de l’acide 
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hypoiodeux naissant : il y a oxydation avec départ de gaz car¬ 
bonique, et formation s soit d’une cétone non saturée, la 1.5.5. 
triméthyl-A 6 -cyclohexénone-2, soit de l’alcool correspondant, 
ou du mélange des deux 


(CH 2 ) 2 C 
1.5.5. triméthyl As cyclohexénoile.2. 


La formation de cette cétone rapproche cette réaction de celle 
qui donne l’acide benzoylacrylique à partir de l’acide phényliso- 
crotonique, par l’iode en présence d’un grand excès de car¬ 
bonate de soude 


OH 3 . CH = CH.CH 2 .C0 2 H-► OH 3 .CO.CH= CH.C0 2 H 


bien qu’ici il n’y ait pas élimination du carboxyle. 

Lorsqu’on produit l’acide hypoiodeux par l’action de l’iode et 
du carbonate de soude, l’oxydation de l’acide cyclogéranique 
est extrêmement lente et ce moyen est peu pratique pour l’ob¬ 
tention de l’alcool non saturé et de la cétone correspondante. 

L’action de l’iode et l’oxyde jaune de mercure en solution 
éthérée est plus efficace, mais fournit toujours un mélange de 
l’alcool, de la cétone et d’autres produits, dont le traitement 
est laborieux. 

J’ai trouvé dans l’oxydation de l’acide cyclogéranique par 
l’acétate mercurique en solution acétique un excellent moyen de 
préparation du 1.5 5. triméthyl-A 6 -cyclohexénol.2. Onl’obtient 
à l’état d’éther acétique pur, qui, par saponification, régénère 
l’alcool cherché. 

La cétone correspondante est obtenue par l’oxydation ulté¬ 
rieure de l’alcool par l’acétate mercurique. 

La constitution de cette cétone a été établie par comparaison 
avec une cétone obtenue par Wallach à partir du citral en 
passant par les termes suivants : citraloxime, nitrile gérani- 
que, géraniolène, cyclogéraniolène, nitrosate de géraniolène, 
oxime de la cétone cherchée. 

L’identité des deux cétones a montré que j’avais bien affaire à 
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la 1.5.5 triméthyl-A 6 -cyclohexénone.2. La constitution de 
l’alcool correspondant se trouve ainsi établie : cet alcool tire 
un certain intérêt du fait qu’il est le deuxième cyclohexénol 
connu ; le seul signalé jusqu’ici est le télraliydrophénol C l0 H 6 O. 

La 1.5.5.triméthyl-A 6 -cyclohexénone. 2 donne deux réactions 
assez particulières. 

1° Au lieu de se combiner avec l’aldéhyde benzoïque avec 
élimination d’eau, elle fixe cette aldéhyde en totalité 

C 9 H <4 0 + C 7 H e O= CM 6 H 20 O a 

Cette combinaison (Pf. 117°) se fait sous l’action des alcalis, 
qui, d ailleurs à chaud, décomposent le produit formé en mettant 
en liberté les générateurs : cétone et aldéhyde benzoïque. 

2° La cétone en question réagit aussi sur le cyanure de potas¬ 
sium en fixant à la fois les éléments de l’eau et ceux de l’acide 
cyanhydrique 

C»H^O + CNH + H 2 0 =C ,|0 Ht 7 NO 2 

Le produit obtenu fond à 230° et peut donner une oxime qui 
fond à 242°, ce qui semble indiquer que la fonction cétone n’a 
pas été intéressée dans la fixation de l’acide cyanhydrique. 


III. — SUR LES ACIDES «CÉTONIQUES. 

Mes recherches ont porté surtout sur les semicarbazones et 
les oximes des acides a-cétoniques et plus particulièrement sur 
celles des acides suivants : triméthylpyruvique, phénylglyoxy- 
üque, phénylpyruvique, benzylpyruvique. 

J ai aussi apporté d’importantes contributions à l’étude des 
acides phénylpyruvique et benzylpyruvique eux-mêmes. 

Semicarbazones et o'ximes des acides «-cétoniques [81]. 

Les semicarbazones des acides «-cétoniques se préparent 
avec la plus grande facilité par simple mélange de la solution 
do chlorhydrate de semicarbazide avec l’acide «-cétonique, 
sans même qu il sjiit besoin de libérer la semicarbazide par un 
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alcali. Toutefois, en solution neutre la réaction est glus rapi¬ 
dement complète. 

Ces semicarbazones sont des corps à point de fusion élevé, 
se décomposant au moment de la fusion avec dégagement de 
gaz carbonique. Elles sont fort peu solubles dans l’eau et dans 
l’éther. 

Elles m’ont fourni trois réactions intéressantes qui ont, 
chacune, fait l’objet de recherches étendues : 

1° Par les alcalis, elles se déshydratent et se transforment en 
6 «s-dioxytriazines. 

2° Par action de l’iode et de la soude, elles donnent des 
acides éthyléniques «-iodés, ou des acides saturés «-diiodés. 

3° Par action de l’iode et du carbonate de soude, elles four¬ 
nissent des acidylsemicarbazides (série organique nouvelle) 
dérivés d’un acide contenant un carbone de moins que l’acide 
a-cétonique générateur. 

L’analogie de constitution des semicarbazones et des oximes 
m’a fait penser que ces dernières pourraient, parallèlement 
aux premières, donner des acidylhydroxamides, ce que l’expé¬ 
rience a vérifié ; nous aurons donc à examiner. 

4° L’action de l’iode et du carbonate de soude sur les oximes 
des acides a-cétoniques, conduisant aux acidylhydroxamides 
(série organique nouvelle). 

Résumons les résultats obtenus dans ces divers cas : 


«5-Dioxytriazines [71, 75, 77, 79, 81]. 

Antérieurement à mes recherches, on ne connaissait qu’une 
seule as-dioxytriazine, la 6.méthyl. 3.5. dioxytriazine 


N NH 



CO NH 


de Theele et Bailey obtenue en oxydant par le brome la. 
dihydro-dioxyméthyltriazine correspondante» 



J’ai trouvé, dans la déshydratation des semicarbazones des 
acides «-cétoniques, un procédé très simple pour la préparation 
de ces corps. 

Si nous écrivons comme suit la semicarbazone d’un acide 
a-eétonique 


N NH N ’ NH 



Semicarbazone. Dioxytriazine. 

il est aisé de voir comment la dioxytriazine peut en'dériver par 
perte d’une molécule d’eau. 

Pour la préparation on dissout la semicarbazone choisie dans 
une solution de soude diluée employée en quantité suffisante 
(1 mol. NaOH pour 1 mol..de semicarbazone), puis on ajoute 
un léger excès d’alcali et on porte à l'ébullition au réfrigérant 
à reflux pendant 6 heures. Après refroidissement, on précipite, 
par un courant de gaz carbonique, la dioxytriazine formée. 

Voici les principales as-dioxytriazines obtenues. Toutes sont 
du même type, ayant le même noyau dioxytriazine, la même 
position (6) de la chaîne latérale. Elles peuvent donc toutes 
être représentées par le schéma général 


N NH 



car elles ne diffèrent entre elles que par la nature du radical R 
substitué à l’hydrogène en (6). 


Diméthyléthyldioxytriazin e (CH 3 ) 3 .C.C 3 H 2 0 2 N 3 . 

Phényldioxytriazine C6H».C 3 H 2 0 2 N 3 . 

p-Méthoxyphényldioxytriazine CH 3 0.C 6 H-*.C 3 H 2 0 2 N 3 . 

Benzyldioxytriazine C 6 H s .CH 2 .C 3 H 2 0 2 N 3 . 

PhényléthydioxytriazineC 6 H s .CH 2 .CH 2 .C 3 H 2 0 2 N 3 . 

Phényléthényldioxytriazine C®H s .CH = CH.C 3 H 2 0 2 N 3 


Point 

de 

fusion. 
. 285» 

. 262 
. 273 

. 208 
. 194 

. 266 
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Pipéronaléthényldioxytriazine ) 

CH 2 0 2 .C 6 H 3 .CH = CH.C 3 H 2 0 2 N 3 j. 282 ° 

Diphényléthanoldioxytriazine ) 

C 6 H 5 .CH 0H.CH(C 6 H 5 ).C 3 H 2 0 2 N 3 1.:. 226 

Les dioxytriazines sont acides et peuvent être titrées, en 
solution alcoolique, en présence de la phtaléine du phénol, 
vis-à-vis'de laquelle elles se comportent comme monoacides. Il 
est à remarquer que, lorsqu’on cherche à utiliser ce titrage pour 
la détermination du poids moléculaire de la dioxytriazine, on 
trouve toujours un chiffre' trop élevé, ce qui tient évidemment 
à une dissociation partielle du sel alcalin, même en liqueur 
alcoolique. 

Ceci nous indique que l’acidité des dioxytriazines doit être 
très faible ; et, en effet, leurs sels sont décomposés non seule¬ 
ment par l’acide acétique, mais par l’acide carbonique. 

Bien que les dioxytriazines ne donnent qu’une seule série de 
sels, d’ailleurs instables et dissociés par l’eau, elles donnent 
deux séries d’éthers : à chaque dioxytriazine correspondent un 
mono et un diéther. 

Les monoéthers s’obtiennent par la méthode habituelle : 
action du dérivé potassé de la dioxytriazine sur un iodure d’al- 
coyle en solution alcoolique. Cette opération ne fournit jamais 
uniquement le monoéther, mais un mélange de mono- et de 
diéther. 

Les dioxytriazines étant monoacides on pouvait s’attendre a 
ce que les monoéthers fussent neutres. Il n’en est rien ; ils sont 
nettement acides, mais leur acidité est faible, comparable à 
celle d’un phénol, aussi ne peuvent-ils être titrés en présence 
de phtaléine. 

Cette acidité est pourtant précieuse pour la séparation des 
mono- et des diéthers qui prennent toujours naissance simul¬ 
tanément. On traite leur mélange à froid par la soude diluée et 
en grand excès, le monoéther se dissout seul. Ou bien on em¬ 
ploie la solution bouillante de carbonate de sodium qui dissout 
seulement le monoéther et l’abandonne pendant le refroidisse¬ 
ment ; une petite quantité reste en solution à froid, on la régé¬ 
nère par acidulation acétique. 

Les monoéthers et les diéthers des dioxytriazines que j’ai 
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étudiées sont presque tous cristallisés. Les diéthers ont un point 
de fusion très inférieur à celui des monoéthers ; ils ont une 
solubilité plus étendue que ceux-ci vis-à vis des principaux 
dissolvants organiques. 

Les monoéthers, avons-nous dit, sont solubles sans altération 
dans la soude diluée, mais l’action brutale de celle-ci les dé¬ 
compose ; et cette décomposition nous éclaire sur la constitu¬ 
tion à leur attribuer. 

Nous avons vu que deux schémas' pouvaient être acceptés 
a prior i pour représenter les dioxytriazines. Les éthers mono- 
méthyliques, pris comme exemples, devraient alors, suivant le 
schéma adopté, avoir l’une des constitutions ci-après : 

N ■ N H N_N 

R-C<^ /CO ou R-C^ '/COH 

CO N (CH 3 ) COpP)-N 

■ f 1 ) (Il) 

Or, si l’on traite par la soude à l’ébullition l’éthermonométhv- 
lique d’une dioxytriazine, on obtient, comme produits gazeux, 
uniquement de la monométhylamine. 11 s’ensuit évidemment 
que la méthylation s’était faite à l’azote et que le schéma (I) 
convient seul pour représenter l’éther en question ; en adoptant 
le schéma (II) la formation de monométhylamine resterait inex¬ 
plicable. 

Pour les diéthers la formule de constitution devient alors en 
conservant l’exemple des éthers méthyliques : 


R- 


Action de l'hypobromite de soude. — L’action de l’hypobro- 
mite de soude sur certaines dioxytriazines est intéressante par 
les composés nouveaux qu’elle fournit et aussi par la preuve 
qu’elle apporte du mode suivant lequel se fait la déshydratation 
qui conduit des semicarbazones aux dioxytriazines. 

En traitant, par exemple, la benzyldioxytriazine C 6 H S .CH 2 . 
C 3 H 2 0 2 N 3 par l’hypobromite de soude, on obtient un dérivé 






dibromé, qui n’est autre que le phénylpropionamide «-dibromé 
C 6 H s .CH 2 .CBr 2 .CONH 2 Pf. 138°. 

De même avec la phénvléthyldioxytriazine C 6 H S .CH 2 .CH 2 . 
C 3 H 2 0 2 N 3 on obtient le phénylbutyramide «-dibromé C 6 H 5 . 
CH 2 .CH 2 .CBr. 2 . CONH 2 (Pf. 139°). 

On a, par là, la preuve 'que, dans la formation de la dioxy- 
triazine, c’est bien le carboxyle de l’acide a-cétonique qui s’est 
uni au groupe amidé libre de la semicarbazone. 


Acides éthyléniques a-ioDÉs et acides saturés «-diiodés 
[84, 85, 96]. 

Lorsqu'on fait agir l’iode et la soude caustique sur la semi¬ 
carbazone d’un acide a-cétonique convenablement choisi, le 
groupement semicarbazide est détruit et remplacé, au moins 
dans un premier temps, par deux atomes d’iode. 

Parfois, ce premier temps passe inaperçu et l’on recueille seu¬ 
lement les acides éthyléniques a-iodés dérivant, par perte 
d’acide iodhydrique, du composé saturé a-diiodé formé d'abord. 

Remarquons tout de suite que tous les acides «-cétoniques, 
auxquels s’appliquent les deux premières réactions dont je viens 
de parler, ne sont pas susceptibles de fournir la troisième ; il 
est facile de se rendre compte, en effet, que les acides, tels que 
l’acide phénylglyoxylique C 6 H s .C0.C0 2 H, dans lesquels le 
groupement -C0.C0 2 H est relié directement à un noyau cycli¬ 
que, ne peuvent donner d’acides éthyléniques. 

J’ai étudié cette réaction avec les semicarbazones des acides 
phénylpyruvique, benzylpyruvique' et aussi avec la semicarba¬ 
zone de l’a-oxo-p-phényl-y-phénylbutyrolactone. 

D’après ce que j’ai dit plus haut, la série des termes succes¬ 
sifs de la réaction est la suivante, en prenant comme exemple 
la semicarbazone de l’acide benzylpyruvique : 

C 6 H s .CH 2 .CH 2 .C.C0 2 H -* C 6 H 5 .CH 2 .CH 2 .CI 2 .C0 2 H 

N.NH.CO.NE 2 

-> C 6 H s .CH 2 .CH==CI.C0 2 H 

Avec l’acide phénylpyruvique, de même qu’avec l’oxolactone, 



je n’ai pas réussi à isoler le terme intermédiaire) l’acide diiodé, 
mais seulement le terme final, l’acide étbylénique«-iodé. 

Comme on le verra, l'opération s’effectue très simplement et 
à froid ; elle est très rapide et les rendements sont satisfaisants. 

L’emploi des hypobromites ou hypochlorites alcalins (au lieu 
du mélange iode et soude) conduit à l’obtention de dérivés éthy- 
léniques «-bromés et “-chlorés, c’est-à-dire à une réaction du 
même ordre. 

On obtient souvent à la fois les deux acides éthyléni- 
ques «-halogénés stéréoisomères. Pour leur séparation, j’em- 
ploi une méthode dont l'application est , assez générale et qui 
est basée sur l’insolubilité du sel de potassium acide delà forme 
stable de l’acide «-halogéné (p. 73). 

Acides cinnamiques a-iodés C 6 H S .CH = C1.C0 2 H. _Avec 

la semicarbazone de l’acide phénylpyruvique j'ai ainsi obtenu 
les deux acides cinnamiques « iodés isomères : le stable fon¬ 
dant à 160”-162 <> , le labile à 108°-110°. Réduits par le zinc et 
l'acide acétique, ils donnent de l’acide cinnamique ; par le car¬ 
bonate de sodium, ils repassent à l’état d’acide phénylpyru¬ 
vique. 

Le passage de l'acide labile à l’acide stable s'effectue par 
l’action à chaud, de l’acide chlorhydrique dilué. 

L’acide stable était déjà connu ; il avait été préparé par 
Ortoleva par un procédé très différent, mais cet auteur en 
avait fait à tort un acide cinnamique-/3-iodé. 

Acide phénylbuiyrique a-diiadé. — Avec la semicarbazone 
de l’acide benzylpyruvique, j'ai obtenu l’acide phénylbutyrique 
a-diiodé C 6 H 5 .CH 2 .CH 2 .C1 2 C0 3 ll, dont le sel de sodium peu 
soluble se précipite dans les conditions de l’expérience. 

Cet acide fond vers 145'' ; il perd facilement de l’acide iodhy- 
drique, sous l’action des alcalis faibles, pour donner les acides 
phénylcrotoniques « iodés. 

Acides phènylcrotoniques a-iodés C 6 H 3 .CH 2 CH =C1.C0 2 M. 
— La décomposition de l’acide phénylbutyrique o-diiodé,par les 
alcalis dilués, donne les deux acides phénylcrotoniques «-iodés. 
L’acide stable fond à 105°, l’acide labile à 100’. Par l’action du 
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carbonate de sodium, ces acides régénèrent l’acide benzylpy- 
ruvique. 

Acide phènylbutyrique *-dibromé C 6 H 5 .CH 2 .CH 2 .CBr 2 . 
CQ 2 H. — Cet acide s’obtient par l’action de l’hypobromite de 
sodium sur la semicarbazone de l’acide benzylpyruvique. Il 
fond à 134° et présente les réactions générales de l’acide 
«-diiodé. 

Acides phèny lcr otoniques a-bromés C 6 H S .CH 2 .CH = CBr. 
C0 2 H. — Ils s’obtiennent par l’action des alcalis faibles sur 
l’acide précédent. L’acide stable fond à 96°, l’acide labile à 100°. 
On peut transformer l’acide labile en acide stable par l’action 
du brome en solution sulfocarbonée. 

Acide phényl-y-oxycrotonique-p-phénylé- a -iodè C 6 H 3 . 
CHOH.C(C 6 H s ) ^CI.CO'H — En faisant agir l’iode et la 
soude sur la semicarbazone de l’-« oxo-p-phényl-7-phénylbu- 
tyrolactone, on obtient uniquement cet acide, sans isomère et 
sans dérivé saturé diiodé. 

Ce corps fond à 190°. 

11 m’a permis, par réduction, au moyen du zinc et de l’acide 
acétique, d’obtenir l’acide-alcool non saturé correspondant 
C 6 H S CHOH.C(C 6 H 5 ) == CH.C0 2 H qui m’intéressait par des 
études comparatives dont il sera parlé ailleurs (p. 37). 

Cet acide-alcool fond à 16L.11 donne par l’acide chlorhydrique 
la diphénylcrotolactone (Pf. 151°) ; mais cette dernière par 
hydratation, au moyen des alcalis, ne régénère pas l’acide- 
alcool ; elle donne l’acide désyl acétique 

C 6 H S — CO - CH - C 6 H 3 

I 

CH 2 - C0 2 H 

Acide phényl-y-oxycrotonique-p-phénylé-K-bromé C 6 H S . 
CHOH.C(C 6 H 3 ) = CBr.C0 2 LI. - Cet acide s’obtient en trai¬ 
tant par l’hypobromite de sodium la semicarbazone de l’a-oxo- 
J3-phényl-y-phénylbutyrolactone. 

Il fond à 192°. 
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Acidylsemicarbazides [82, 83, 89, 95]. 

(Nouvelle série organique). 

J ai obtenu cette nouvelle classe de composés organiques par 
l’action de l’iode et du carbonate de soude sur les semicarba- 
zones des acides «-cétoniques. La réaction parait très générale. 
Elle se fait suivant l’équation : 

R.CH 2 .C= N.NH.CO.NH 2 + O .== C0 2 + R.CH 2 .CONH.NH.CONH 2 
C0 2 H 

Comme on le voit, l’oxydation porte sur le carbone en «, le car- 
boxyle de l’acide cétonique s’élimine et la fonction semicarba- 
zone se transforme en fonction acidylsemicarbazide sur le 
carbone auquel elle était liée. 

J’ai préparé ainsi les nouveaux composés suivants : 

Benzoylsemicarbazide. C6Hs.CO.NH.NH.CONH 2 (Pf. 240°) 

Phénacétylsemicarbazide. C 6 HSCH 2 .C 0 ,NH.NH.C 0 .NH 2 (Pf. 156°) 

Phénylproprionylsemicarbazide C 6 H :i CH 2 CH 2 CO.NH. NH. CO.NH 2 (Pf. 192 °) 

Triméthylacétylsemicarbazide (CH3)3.c.CO.NH.NH.CO.NH 2 (Pf. 215 °) 
Phénylcrotonylsemicarbazide- 

/3-phénylé.C6HS.C = CH.C6HS (Pf, 230°). 

CO.NH.NH.CO.NH 2 

Propriétés générales. — Les acidylsemicarbazides sont en 
général des corps à point de fusion élevé. Ils sont à peu près 
insolubles dans l’eau froide; la présence de soude ou de carbo¬ 
nate de soude diminue encore leur solubilité. L’eau bouillante 
les dissout un peu mieux. Ils sont insolubles dans le benzène, 
le chloroforme, l’éther de pétrole, un peu solubles dans l’éther! 
L’alcool, qui les dissout assez bien à chaud et peu à froid, est 
le dissolvant le plus convenable pour leur cristallisation. 

Ces composés sont, faiblement, mais nettement alcalins ; 
l’addition d’acide chlorhydrique augmente beaucoup leur solu¬ 
bilité dans l’eau, et, par évaporation à l’air libre des dissolu¬ 
tions ainsi obtenues, on peut obtenir des chlorhydrates bien 
cristallisés. Ces chlorhydrates peuvent s’obtenir plus rapide¬ 
ment en dissolvant l’acidylsemicarbazide dans peu d’alcool à 
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la faveur d’un petit excès d’acide chlorhydrique et facilitant au 
besoin la précipitation par addition d’éther sec. Ils répondent à 
la formule de monochlorhydrates : 


R.CO.NH.NH.CO.NH2.HC1 


Ils sont stables à l’air libre, mais dissociés par l’eau, de sorte 
qu’ils ne se dissolvent facilement que par l’emploi d’un excès 
d’acide. Ils sont beaucoup plus solubles dans l’alcool et inso¬ 
lubles dans l’éther. 

La détermination de l’acide chlorhydrique combiné se fait 
très simplement par titrage volumétrique, avec la soude diluée, 
en présence de phtaléine du phénol, cette indicateur n’étant 
pas influencé par les acidylsemicarbazides. 

Les alcalis libres et les acides minéraux, dilués et bouillants, 
saponifient les acidylsemicarbazides comme ils le font des 
amides proprement dits. On obtient, d’une part, l’acide libre et, 
d’autre part, la semicarbazide ou plutôt ses produits de décom¬ 
position: hydrazine, acide carbonique et ammoniaque. 

Les oxydants, qui attaquent et détruisent le groupe hydrazine 
produisent une saponification plus rapide, parfois presque 
instantanée : il en est ainsi avecleshypoïodites et hypobrômites 
alcalins. On obtient un sel de l’acide, du cyanate alcalin, et de 
l’azote se dégage. 

L’action de l’anhydride acétique sur les acidylsemicarbazides 
ne donne pas le dérivé acétylé. Il y a, pour une part, saponifi¬ 
cation et, pour une autre part, production d’un composé qui 
paraît conserver tout l’azote du semicarbazide, et dont je 
poursuis l’étude. 

Constitution. — Les acidylsemicarbazides peuvent être repré¬ 
sentés par deux schémas différents : 



'\nh.nh.co.nh2 

(II) 


^N.NH.CO.NH 2 

(I) 


correspondant aux deux formes atlribuées aux amides propre¬ 
ment dits : 



— 25 — 


Le premier schéma suppose aux composés qu’il représente 
des propriétés plus acides que le second. Les acidylsemicarba- 
zides que j’ai préparés sont alcalins, puisqu’ils se dissolvent 
dans les acides dilués et donnent même des chlorhydrates iso- 
lables à l’état cristallisé ; il faut en conclure que le schéma (II) 
doit être choisi pour les représenter. 

Cette conclusion est appuyée par le fait suivant : antérieu¬ 
rement à mes recherches, on avait déjà préparé plusieurs aci- 
dylsemicarbazides auxquels on attribuait le schéma (II), mais 
l’examen de leurs propriétés, conduit à les considérer comme 
nettement acides et par conséquent appartenant au type (I).Cette 
opposition de propriétés avec les nouveaux composés confirme 
pour ceux-ci le choix du schéma (11). 

Pour faciliter le langage il me paraît utile d’appeler les 
composés du type (J), acides acidylsemicarbasiques et de 
réserver à ceux du type (II) le nom d'acidylsemicarbazides. 


Acidÿlhydroxamides [97], 

(Nouvelle série organique). 

Ces corps prennent naissance à partir des oximes des acides 
a-cétoniques par une réaction semblable à celle qui fournit les 
acidylsemicarbazides à partir des semicarbazones. 

R.CHP.C = NOH + O = CO 2 + R.CH 2 .COHNOH 

I 

CO 2 H 

Toutefois la réaction d’oxydation est accompagnée d’une 
réaction de déshydratation, conduisant au nitrile 

R.CH2.C = NOH + O = CO 2 + H 2 0 + R.CH 2 .CN 
C0 2 H 

ce qui diminue d’autant les rendements en acidÿlhydroxamides. 

On sépare les deux produits en profitant de la volatilité 
toujours plus grande du nitrile. 

J’ai obtenu les 3 acidÿlhydroxamides suivants : 



benzoylhydroxamide. 


C 6 H s .COHNOH fondant., à 108“. 


phénacétylhydroxamide .... C*H».CIP,pOHNQH fondant à 75°. 
phénylpropionylhydroxamide .CH-.CH-.COIINOH liquide. 

Comme les acidylsemicarbazides, ces acidylhydroxamides 
sont remarquables par leur résistance à la saponification. 

La théorie prévoit pour les hydroxamides, comme pour les 
semicarbazides, l’existence de deux séries, acide et basique, 
représentées par les deux schémas 



R.COHNOH 
(forme basique) 

II 


(forme acide) 
I 


Les hydroxamides signalés avant mes recherches, et géné¬ 
ralement obtenus par l’action de l’hydroxylamine sur les 
anhydrides d’acides, les chlorures d’acides ou les éthers-sels, 
appartiennent tous à la série acide. Ils ont d’ailleurs été carac¬ 
térisés comme tels et dénommés avec raison, acides hydroxa- 
miques, ou mieux acides acidylhydroxamiques. Les nouveaux 
composés que j’ai obtenus représentent les premiers exemples 
connus de la série basique : ils sont les véritables aeidylhy- 
droxamides. 


Sur l’acide PHÉNYLPYRUV1QUE- [74, 78] 


C 6 H 5 .CH 2 .C0.CO 2 H. 


Préparation. — J’ai amélioré le procédé de préparation de 
l’acide phénylpyruvique. Au lieu de traiter l’éther éthylique de 
l’acide phénylpyruvique a-cyané par l’acide sulfurique dilué et 
à l’ébullition comme l’a proposé Lrlenmeyer, je dissous ce 
composé dans l’acide sulfurique concentré et précipite ensuite 
par l’eau. Le produit recueilli est dissous dans l’alcool et trans¬ 
formé en phénylpyruvate de sodium, insoluble dans ce dissol¬ 
vant, ce qui réalise une excellente purification. Les rendements 
atteignent 90 p. 100. 

Tautomèrie. — Dans plusieurs de leurs réactions les acides 
a-cétoniques réagissent sous la forme énolique tautomère 




R.CH 2 .C0.C0 2 H ..'. *■ R.CH = C0H.C0 2 H 

mais on considère,généralement cette forme énolique comme 
très- instable et n’existant que transitoirement au moment des 
changements moléculaires provoqués par les réactions. 

Avec Mlle R. Hemmerlé nous avons pu montrer très nette¬ 
ment que les deux formes, énolique et cétonique, existent à 
l’état stable et sont aisées à mettre en évidence. L’acide libre, 
isolé et cristallisé est uniquement énolique, tandis que la forme 
cétonique existe seule dans les sels neutres. 

L’existence de ces deux formes tautomères est démontrée par 
les faits suivants : t° l’acide chlorhydrique ne précipite pas im¬ 
médiatement l’acide du sel de soude (forme cétonique), tandis 
que l’acide libre (forme énolique), dissous rapidement dans une 
solution aqueuse de bicarbonate de potassium, en est repréci¬ 
pité immédiatement par l’acide chlorhydrique. — 2° La forme 
énolique ne donne pas de semicarbazone, tandis que, dans les 
mêmes conditions expérimentales, la forme cétonique se com. 
bine rapidement avec la semicarbazide. — 3° Le permanganate 
de potassium oxyde plus rapidement la forme énolique que la 
forme cétonique. 

Comme conséquence de l’existence de la forme énolique, 
nous avons préparé l’éther acétique 

C 6 H B .CH = C(CH 3 .C0 2 ).C0 2 H 
qui est cristallisé et fond à 168°. 


Sur l’acide benzylpyruvique [60]. M 

L’acide benzylpyruvique C«H s CH 2 .CH 2 .C0.C0 2 H, préparé 
pour la première fois par F lttig en isomérisant l’acide phényl- 
«-oxycrotonique par les alcalis, peut être obtenu avantageuse¬ 
ment à partir del’amidedu même acide ainsi que je 1 ai montré. 

11 suffit de décomposer cet amide, à l’ébullition, par la soude 
diluée. Pour purifier l'acide obtenu, on utilise sa combinaison 
avec le bisulfite de soude 

C 6 H s .CH 2 .CH 2 .C0H.C0 2 H 


i0 3 Na 
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qui, peu soluble dans l’eau, peut facilement s’obtenir très pure. 
L’acide benzylpyruvique en est régénéré par ébullition avec 
l’acide chlorhydrique dilué. 

Condensation de l’acide benzylpyruvique avec lui-même. — 
Acide dibenzylpyruvique. — En sa qualité d’acide «-cétonique, 
l’acide benzylpyruvique peut théoriquement se condenser sous 
l’action de la soude, en donnant, par aldolisation, l’acide diben¬ 
zylpyruvique. 

J’ai reconnu qu’on arrive en effet à l’acide cherché 

C 6 H s .CH 2 .CH 2 .C0H.C0 2 H 

I 

C 6 H s .CH 2 .CH,C0.C0 2 H 

Ce corps fond à 168° avec dégagement de CO* et formation 
de la lactone 

C 6 H S .CH 2 .CH 2 .CH 


C 6 H s .CH 2 .CH.CO.CO 

Condensation de l'acide benzylpyruvique avec l'acétone. — 
L’acétone, en présence de soude diluée, se condense en deux 
proportions avec l'acide benzylpyruvique, une seule ou deux 
molécules d’acide peuvent se lier avec une molécule d’acétone. 
J’ai obtenu, dans le 1 er cas, l’acide acétone-benzylpyruvique 

C 6 H 3 .CH 2 .CH 2 . COH. C0 2 H 
CH 2 .CO.CH 3 . 

Il fond à 98° quand il est anhydre, et à 61° quand il est cris¬ 
tallisé avec 1 mol. d’eau. 

L ébullition avec la soude diluée en régénère les constituants. 
Par ébullition avec l’acide chlorhydrique étendu, il se déshy¬ 
drate et donne un acide C 13 H«0 3 , fondant à 95°. 

Dans le 2 e cas et en employant les quantités calculées d’acé¬ 
tone et d’acide benzylpyruvique, j’ai obtenu un acide benzylpy- 
ruvique-acétone-benzylpyruvique,. 
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C«Hs. CH2.CH2.COH. C0 2 H 

J» 

Jo 

I 

CH 2 

I 

C 6 H 3 .CH 2 . CH 2 . COH. C Ü 2 H 

Cet acide fond à 178°. Il se décompose également par la 
soude, à chaud en ses générateurs. Par l'action de l’acide chlo¬ 
rhydrique il donne par déshydratation un acide bibasique fon¬ 
dant à 146° et un produit neutre fondant à 124°. 

J’ai indiqué les formules probables qu’il convient d’attribuer 
à ces composés. 


Sur l’anhydride phênyloxymaléique 
C«H».C=COH.CÔ 

J’ai obtenu ce corps intéressant comme produit intermédiaire 
de la préparation de l’acide phénylpyruvique par action de 
l’acide sulfurique concentré sur l'éther éthylique de l’acide 
phénylpyruvique a-cyané (1) 

C 3 H 3 CH.CO C0 2 C 2 H 3 C 6 H 3 . CH.CO.C0 2 C 2 H 5 

I I 

CN C0 2 C 2 H s 

(I) (II) 

Mais on peut aussi le préparer par l’action de l’acide sulfuri¬ 
que sur l’éther phényloxalacétique (II). 

Il cristallise avec 1 mol. d’eau. Anhydre, il fond à 163°. 11 est 
remarquable par la facilité avec laquelle il produit l’acide phé¬ 
nylpyruvique à l’état naissant, ce qui rend très facile la prépa¬ 
ration, au moyen de cet anhydride phênyloxymaléique, des 
éthers et des amides de l’acide phénylpyruvique. Il suffit de 
faire agirquelquesinslants à 100° 1 alcool ou l’amine convenable 
sur l’anhydride en question. 

On pourrait utiliser cette réaction à la caractérisation des 



alcools liquides lorsqu’on n’en possède que de très petites quan¬ 
tités. Après les avoir convertis en éthers phénylpyruviques, 
ainsi qu’il vient d’être dit, il suffirait de préparer leurs semicar- 
bazones. Ces semicarbazones sont stables, ont des points de 
fusion bien définis et par suite se prêtent bien à l’identifica¬ 
tion des alcools éthérifiés. 

IV —SUR LES ACIDESPHÉNYLOXYGROTONIQUES. 

- ÉTHERS-OXYDES D’HYDRATES DE CÉTONES 
(Nouvelle série organique). 

Acide phényl-«-oxycrotonique [69] 

C 6 ÏÏP.CH = CH.CH0H.C0 2 H. 

Jusqu’à mes recherches, l’acide phényl-«-oxycrotonique était 
resté peu accessible, les procédés proposés étant soit compli¬ 
qués, soit à faibles rendements. Dans le but d’arriver à de 
meilleurs résultats, je me suis proposé l’étude systéma¬ 
tique de la saponification de l’amide phényl-«-oxycrotonique 
C 6 H s .CH = CH.CHOH.CONH 2 , aussi bien par les alcalis que 
par les acides. 

Avec les alcalis caustiques la saponification de cet amide fournit 
surtout de l’acide benzylpyruvique C 6 H S .CH 2 .CH 2 C0.C0 2 H. 

Avec les carbonates ou bicarbonates alcalins, lorsqu’on ne 
prolonge pas trop l’ébullition, on peut obtenir de l’acide 
phényl-a-oxycrotonique, mais mélangé à plusieurs autres 
acides, ce qui oblige d’avoir recours, pour son isolement, au 
passage par la lactone iodée. 

La saponification par les acides réussit beaucoup mieux, à la 
condition de ne pas employer les acides forts (chlorhydrique 
ou sulfurique) dont l’action est difficile à régler et qui 
transforment l’acide cherché en acide benzoylpropionique 
C 6 H 8 .C0.CH 2 .CH 2 .C0 2 11. 

L’acide oxalique produit une saponification complète et 
rapide, et, comme il n’est pas susceptible d’effectuer l’isoméri¬ 
sation en acide benzoylpropionique, les rendements en acide 
phényl- a oxycrotonique sont très élevés; ils atteignent 80 p. 100. 
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Acide phényl-7-oxycrotoîîique [66] 
C6HS.CH0H.CH = CH.C0 2 H. 

J’ai découvert cet acide (Ff. 91°) dans les eaux-mères Je la 
préparation de l’acide précédent. 

11 résulte de l’isomérisation de l’acide phényl-a-oxycroto- 
nique sous l’action, à l’ébullition, de l'acide oxalique dilué. La 
réaction est réversible 

C 6 H S .CH = CH.CH0H.C0 2 H . ~ C«H» CHOH CH = CH.C0 2 H 

le point d’équilibre étant plus près de l’acide phényl-«-oxycro- 
tonique. 

La même transformation de l’acide a-oxy. en isomère y-oxy. 
se fait également sous l’action de l’acide chlorhydrique ; mais 
elle est plus difficile à saisir, parce que, dans ces conditions, 
les deux acides phényloxycrotoniques se transforment finale¬ 
ment en acide benzoylpropionique. 

En dehors de cette isomérisation réversible, l’acide phényl- 
y-oxycrotonique fournit plusieurs réactions intéressantes : 

Par les alcalis énergiques, de même que par les acides forts, 
il s’isomérise en acide benzoylpropionique 

C 6 H s .CHOH.CH = CH.C0 2 H -► C6H\C0.CH 2 .CH 2 C0 2 H. 

Suivant les conditions, il peut fournir par déshydratation, soit 
la lactone phényl-A r crotonique (I) soit la lactone phényl-A 2 - 
crotonique (II). 

C6HS.CH.GH = CH. CO C6HSC = CH.CH 2 .CO 

k_! i_I 

(I) , (II) 

Sa réduction par l’amalgame de sodium engendre l’acide 
phénylisocrotonique /3y. 

C 6 H 5 .CH0H.CH=CH.C0 2 H-|-H 2 =H 2 0-l-C 6 Hs.CH=CH—CH 2 .CO- 2 H 
au lieu de l’acide phénylcrotonique-«(3 attendu 
C 6 H S . CH 2 — CH = CH - C0 2 H 

sans doute à cause de la facile isomérisation du composé «|3 
en isomère jSy. 
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Isomérisation des acides «-HYDRoxYLÉs-/3y non saturés en 
ACIDES y-CÉTONIQUES [67]. 

Depuis que Fittig a découvert la transformation de l’acide 
phényl-a-oxycrotonique en acide benzoylpropionique 

C 6 H S .CH = CH.CH0H.C0 2 H .* C6HS.C0.CH 2 .CH 2 .C0 2 H 

sous l’action de l’acide chlorhydrique dilué, à l’ébullition, de 
nombreuses, isoméries du même ordre ont été observées et la 
réaction peut être considérée comme très générale. 

Le processus de cette réaction a été interprêté de différentes 
manières, mais toujours en faisant intervenir, dans les termes 
intermédiaires, les lactones phényl-A r crotonique etphényl-A 2 - 
crotonique. 

Sans entrer dans le détail des interprétations proposées, je 
me contente de faire remarquer que les recherchés rappelées 
ci-dessus apportent, à la solution de la question, une base expé¬ 
rimentale qui manquait jusqu’ici. 

Puisque l’acide phényl-y-oxycrotonique se forme dans l’action 
ménagée de l’acide chlorhydrique sur l’acide phényl-«-oxy- 
crotonique, et qu’il est susceptible, par une action prolongée 
de l'acide chlorhydrique, de se transformer en acide benzoyl¬ 
propionique, on peut affirmer qu’il constitue une étape inter¬ 
médiaire de l’isomérisation en question. 

D’autre part, il résulte de mes observations, que l’acide 
phényl-y-oxycrotonique s’isomérise en acide benzoylpropio¬ 
nique, non seulement sous l’action des acides forts, mais aussi 
sous celle des alcalis, auquel cas le passage par les lactones 
ne peut être invoqué. 

Il en résulte que la transformation des acides “-hydroxylés- 
fiy-non saturés en acides y-cétoniques se fait en passant par les 
acides y-hydroxylés-«/3 non saturés, et que la réaction ne com¬ 
porte pas d’autre stade intermédiaire 


R.CH:= CH.CH0H.C0 2 H.HFt.CHOH.CH = CH.C0 2 H- 


*R.C0.CH 2 .CH 2 .C0 2 I 




Ethers-oxydes d’hydrates de cétones (Nouvelle classe de 
composés organiques) [(il, 63]. 

Cette nouvelle classe de composés, .que représente le schéma 
(11), peut être considérée comme intermédiaire entre la classe 
des éthers-oxydes proprement dits (1) et celle des anhydrides 
d’acides (111) envisagés eux-mêmes comme des élhers-oxvdes 


issus dé oarbérines déshydratées. 



OH 

•'.OH'. 

R.CH 2 

b 7 

/'■ 

1 

R.C - R’ 

R.C—OH : 

0 

R. CH 2 

A 

1 

1 

0 

1 


R — C— R’ 

R.C—OH -. 

(I) 

1 

- \,- 


OH 

• OH 


(H) 

(ÏÏI) 


La résistance relative à la saponification de la fonction éther- 
oxyde dans ces nouveaux composés s’accorde bien avec la 
place occupée normalement, par cette fonction, entre les éthers- 
oxydes d’alcool et les anhydrides d’acides. 

En effet, d'une part, tandis que les anhydrides d’acides 
s’hydratent facilement, à l’ébullition, par l’eau, l’acide acétique 
dilué, ou mieux encore par les solutions d’acélate de soude, 
lorsqu’ils sont solubles dans ces milieux, la fonction éther- 
oxyde d’hydrate de cétone, dans les cas que j’ai observés, 
résiste à l’hydratation dans ces conditions. D’autre part, les 
solutions alcalines, même faibles (carbonates alcalins), pro¬ 
voquent rapidement cette hydratation, tandis qu’elles sont sans 
influence sur la fonction éther-oxyde d’alcool. 

J’ai rencontré les premiers représentants de ce type de 
composés dans l’action des alcalis sur l’amide phényl-«-oxy- 
crotonique. 

C 6 H 5 .CH - CH.CHOH.CONH 2 . 

F ittig avait admis que cette réaction produisait l’isomérisation 
de l’amide phényl-a-oxycrotonique en amide benzylpyruvique, 
comme cela est le cas pour les acides eux-mêmes. La réalité 
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est très différente et beaucoup moins simple. Il ne se forme 
pas du tout d’amide benzylpyruvique, mais au moins cinq 
composés qui sont: 

1 ° Un acide-amide, le semi-amide de l’éther-oxyde de l’hy¬ 
drate cétonique de l’acide benzylpyruvique 

C 6 H s .CH 2 .CH 2 .C(0H).C0 2 H 

I (IV) 

O 

C 6 H 5 .OH 2 .CH 2 .C(OH).CO.NH 2 

qui se dépose à l’état de sel de soude peu soluble et qui cons¬ 
titue le principal produit de la réaction. C'est sur ce composé, 
pris comme type, qu’a surtout porté mon étude des éthers- 
oxydes d’hydrates de eétones. 

2° Un diamide correspondant à l’acide-amide ci-dessus, 
l’amide de l’éther-oxyde de l’hydrate cétonique de l’acide 
benzylpyruvique 

C 6 H s .CH 2 .CH 2 .C(OH).CONH 2 

O (V) 

C 6 H s .CH 2 .CH 2 .C(OH).CONH 2 

3° Un acide bibasique C 20 H 22 O 7 .l/2H 2 O qui doit être, sans 
que je puisse l’affirmer, l’acide correspondant aux amides pré¬ 
cédents. 

4° L'acide benzylpyruvique 

C 6 H s .CH 2 .CH 2 .CO.CÔ 2 H 

5° L’acide dibenzylpyruvique 

C 6 H s ,CH 2 .CH 2 .C0H.C0 2 H 
• I 

C e H 8 .CH 2 .CH.C0.C0 2 H 

Le plus intéressant de ces composés est l’amide-acide (IV), 
c’est lui que j’ai particulièrement étudié. 

Sa constitution est établie, en dehors des résultats de l’ana¬ 
lyse élémentaire,par son dédoublement sous l’action des alcalis, 
même carbonatés, en une molécule d’ammoniaque et deux mo¬ 
lécules d’acide benzylpyruvique. 


— 35 — 


Il n’a pas de point de fusion défini ; quand on le chauffé, il se 
déshydrate, perd 2 H 2 0 et donne un nouvel acide-amide (VI) 
beaucoup plus résistant à la saponification alcaline : 


C 6 H 5 .CH 2 .CH = C.C0 2 H 

I 


(VI) 


I 2 .CH= C.Ü 


L’action du permanganate de potassium sur l’acide-amide 
(VI) est particulièrement curieuse : il y a perte de H 2 0 -f H 2 0 2 
et formation du composé (VII) 

C 6 H 5 .CH 2 .CH 2 .C — CO 

\\o \nh (VII) 
C 6 H 8 .CH 2 .CH 2 .C — CO 


En comparant les formules (IV) et (Vil), on voit que la perte 
de H 2 0 2 s’est faite par élimination des 2 (OH) tertiaires et sou¬ 
dure des deux carbone^ : c’est l’inverse de ce qui se passe habi¬ 
tuellement dans la réaction de Wagner au permanganate de 
potassium. 

La constitution du composé (Vil) est établie parla formation 
d’un éther métbylique qui par saponification alcaline dégage de 
la méthylamine, et en second lieu par la grande résistance du 
nouveau composé au dédoublement par les alcalis, ce qui jus¬ 
tifie l’existence delà nouvelle liaison entre les carbones. 

L’ouverture par hydratation de la chaîne imide du composé 
(VII) conduit successivement à un acide-amide (VIII), fondant 
à 170° 


C 6 H 8 .CH 2 .CH 2 .C — CONH 2 

l> 

C 6 H S .CH 2 .CH 2 .C — C0 2 H 


(VIII) 


puis à un acide bibasique (IX), fondant à 204° 
C 6 H 8 .CH 2 .CH 2 .C — C0 2 H 

l> 

C 6 H S .CH 2 .CH 2 .C — C0 2 H 


(IX) 



Ce dernier acide donne aisément un anhydride (X), fondant 
à 75° 

C6H 5 .CH 2 .CH 2 .C - CO 

|V> (X) 

C 6 H S . CH 2 . CH 2 . C — CO 

qui ne régénère pas l’acide bibasique d’où il dérive, mais uu 
autre acide bibasique, impossible à isoler, car il donne l’anhy¬ 
dride, dès qu’on le libère de ses sels. 

Cet anhydride, auquel on est tenté d'attribuer la formule (X) 
en raison de son origine, présente quelques réactions curieuses 
qui conduisent à lui attribuer une formule de constitution dif¬ 
férente, moins symétrique, telle que (XI) 

C 6 H S .CH 2 .CH = C - CO 

I y> (xi) 

C 6 H 3 .CH 2 .CH 2 — CfOHj-CO 

L'expérience montre en effet que cet anhydride fonctionne, 
vis-à-vis de la phtaléine, comme un acide monobasique, qu’il 
donne un éther méthylique (fondant à 55°) susceptible de régé¬ 
nérer l’anhydride par saponification. Il est donc nécessaire de 
faire apparaître dans la formule de l’anhydride un H acide, 
capable de rendre compte des réactions observées ; c’est à ce 
but que répond la formule (XI). 

Remarquons en outre que cette formule (XI) fart de l’anhy¬ 
dride, un dérivé oxymaléique, le rapprochant ainsi des acides 
xéronique et pyrocinchonique dont les analogies avec l’anhy¬ 
dride (XI) sont évidentes. 

Un autre fait justifie la formule (XI) en ce qu’elle diffère de 
la constitution (IX) de l'acide bibasique correspondant, c’est le 
résultat de l’hydrogénation comparée de l’acide bibasique (IX) 
et de l’anhydride (XI) qu’il fournit par déshydratation : tandis 
que l’acide bibasique résiste à l’hydrogénation par l’amalgame 
de sodium, l’anhydride est hydrogéné facilement et fournit 
l’acide bibasique (Xll), ou acide di(phényléthyl)-succinique, 
fondant à 167“ 

C 6 H 5 .CH 2 .CH 2 .CH.C0 2 H 

C 6 H 5 .CH 2 ,CH 2 .CH.C0 2 H._ 


La structure saturée du composé (IX) ne se prête naturelle¬ 
ment pas à l’hydrogénation, tandis que c’est l’inverse pour le 
composé éthylénique (XI). 

Tqus ces composés ont été étudiés avec détail, ainsi qu’un 
grand nombre de leurs dérivés. 

Ces recherches n’ont été publiées que partiellement jusqu’ici. 


Influence du remplacement d'un atome de H en /3 par 
UN GROUPE C 6 H s dans les ACIDES PHÉNYL- a-OXYCROTO- 
NIQUE ET PHÉNYL- y-OXYCROTONIQUE [100]. 


Les acides isomères phényl-«-oxycrotonique (1) et phényl -y- 
oxycrotonique (II) 

C 6 H S .CH = CII.CH0H.C0 2 H (I) 

C 6 H 3 .CHOH.CH =CH.C0 2 H (II) 

sont remarquables par les nombreuses réactions (isomérisa¬ 
tion, oxydation, etc.) qu’ils subissent avec de très bons rende¬ 
ments et dont plusieurs sont citées ci-dessus. 

Comme on sail que, dans de nombreux cas, l’hydrogène du 
carbone voisin de la fonction modifiée ou déplacée (ici la fonc¬ 
tion alcool), joue un rôle important dans le processus de la 
reaction, il était intéressant de voir comment se comporteraient 
les acides résultant de la substitution de l'H en p par un groupe 
C*H 5 ; en d’autres termes, quelle serait la manière d'être des 
acides phényl-«-oxycrotonique-/3-phénylé (III) et phényl - 7 oxy- 
crotonique-/3-phénylé (IV) 

C 6 H S .CH = C(C 6 H s ).CH0H.C0 2 H (III) 

C«H S .CH0H.C ( C«HS)=;CH.C0 2 H (IV) 

J’ai donc étudié comparativement sur ces quatre acides les 
réactifs qui produisent les réactions d’isomérisation ou d’oxy¬ 
dation dont il est question plus haut, savoir : les alcalis miné¬ 
raux énergiques (HCl), les acides d’avidité moyenne (ac. oxali¬ 
que), l’iode et le carbonate de soude, l’iode et le bicarbonate 
de soude. 



Sans reproduire ici tous les résultats observés, je puis dire 
néanmoins que leur ensemble fait bien ressortir l’importance 
de l’H lié au carbone voisin de la fonction réactionnelle. Son 
remplacement par un groupe C 6 H 5 a profondément modifié la 
molécule, au point de rendre impossible les réactions qui pa¬ 
raissaient les plus caractéristiques des groupements fonction¬ 
nels 

CH = CH.CHOH.CO a H et CHOH.CH = CH.C0 2 H. 

Et cela montre, une fois de plus, combien une modification 
peu importante au regard des schémas, dits de constitution, 
peut apporter des changements profonds dans les principales 
caractéristiques chimiques du composé considéré, et par suite, 
combien sont précaires les prévisions basées sur les formules 
de constitution. 


Sur le processus de la saponification des nitriles et 

DES ÉTHERS PAR l’acide SULFURIQUE CONCENTRÉ [70, 74]. 

La préparation de l’acide phénylpyruvique par l’action de 
l’acide sulfurique concentré sur l’éther de l’acide phénylpyru¬ 
vique «-cyané 

C 6 H s .CH.C0.C0 2 C 2 H s 

I 

__ CN 

m’a fourni l’occasion d’approfondir le mécanisme de la saponi¬ 
fication des nitriles et des éthers par cet agent d’hydratation. 

On paraissait admettre jusqu’ici, implicitement tout au moins, 
que l’acide sulfurique agit, sur les nitriles, en attaquant l’azote 
qu’il convertit en sulfate d’ammoniaque, et sur les éthers, en 
se combinant à leur radical alcoolique sous forme d’éther-sel. 
La précipitation par l’eau n’aurait d’autre but que de séparer 
l’acide organique libéré, ou de permettre son extraction par des 
dissolvants non miscibles à l’eau. 

En fait, il n’en est certainement pas ainsi. Comme je l’ai dé¬ 
montré, l’acide sulfurique se combine simplement aux fonctions 
éther et nitrile en saturant les doubles liaisons et donnant des 
composés d’addition intermédiaires, instables vis-à-vis de l’eau, 
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et qui, au contact de cette dernière, sont dédoublés par hydro¬ 
lyse : la séparation de l’ammoniaque et des radicaux alcoo¬ 
liques se faisant seulement dans cette partie de l’opération. 

0 .n aurait donc d’abord des composés d’addition tels que : 
avec les nitriles 

.NH /SCK'H 

R—Osf puis R—C^—NH 2 

\S0 4 H \,S0 4 H. 

et avec les éthers 


/OC 2 H s /OC 2 H s 

R—&-OH et R—C^-S0 4 H 

\S0 4 H \S0 4 H 

Ces différents composés, au contact de l’eau, donneraient : 

/SCHH 

R-C—‘NH 2 + 2H 2 0 = 2S0 4 H 2 + R—C0 2 H + NH 3 
\S0 4 H 


et 


/S0 4 H 

R—C^-OC 2 H 3 + 2H 2 0 = 2S0 4 H 2 -+- R—C0 2 H + C 2 H«0. 

Dans certains cas, on pourra avoir d’autres modes de décom¬ 
position, par exemple : 

/S0 4 H 

R— C\NHM- H 2 0 = 2S0 4 H 2 + R—CO.NH 2 . 

Enfin, l’eau pourra parfois dédoubler le composé d’addition 
sulfurique, sans produire de saponification, en régénérant le 
composé initial, ainsi : 

/S0 4 H 

R—C^-0C 2 H 3 + H 2 0 = 2S0 4 H 2 + R-C0 2 C 2 H 3 . 

\SQ 4 H 

Les expériences, décrites dans mon Mémoire [74] et dont le 
détail ne peut être exposé ici, confirment nettement ces vues 
théoriques. 

En particulier, dans l’action de l’acide sulfurique sur l’éther 
éthylique de l’acide phénylpyruvique a-cyané, 

C 6 H 3 . CH. CO. C0 2 C 2 H 3 
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suivie par la décomposition par l’eau glacée de la solution obte¬ 
nue, j’ai isolé un composé complètement exempt d'acide sulfu¬ 
rique libre ou combiné , ayant gardé tout son azote , et qui à la 
température ordinaire, se décompose spontanément en CCP et 
C 6 H s .CH 2 .C0.C0 2 NH 4 . 

Ce corps, que son instabilité ne permet pas d’analyser, ne 
peut avoir que la constitution (1) 

C 6 H s .CH.C0.C0 2 H CfiRCH.CO.CCPH 




(II) 


(I) 


dont l’origine à partir du composé (II) s’explique aisément : 

Son existence,quelle que soit sa constitution,prouve bien que 
l’acide sulfurique n’agit pas en enlevant directement l’azote, 
mais fournit, par une sorte de catalyse, des produits d’hydra¬ 
tation instables, qui se transforment ensuite spontanément. 

D’autres expériences, exposées dans mon Mémoire, prouvent 
de même que l’acide sulfurique seul ne sépare pas plus le 
groupe éthyle, qu’il n’avait séparé l'ammoniaque. C’est l’eau 
qui produit la saponification en agissant sur le composé d’ad¬ 
dition sulfurique intermédiaire. 


V. - SUR L’ACIDE BENZÔYLACRYLIÔUE 

[37, 38, 40, 42, 44, 46, 49, 86]. 

L’acide benzoylacrylique C e H 5 .CO.CH = dH.C0 2 H a été 
préparé, pour la première fois par H. von Pechmann en con¬ 
densant l’anhydride maléique avec le benzène en présence de 
chlorure d’aluminium. 

Plus tard, W. Kœnigs et E. Wagstaffe l’obtinrent en dés¬ 
hydratant, au moyen de l’acide sulfurique concentré, l’acide 
y-phényl-y-céto-K-oxybutyrique 


C6H5.C0.CH2.CH0H.C0 2 H. 


J’ai retrouvé cet acide en traitant l’acide phényl-isocrotonique 
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C 6 H S .CH =CH.CH 2 .C0 2 H par l’iode en présence d’un grand 
excès de carbonate de soude. Ce résultat inattendu peut être 
expliqué par la série des réactions suivantes: 

C G H :i .CH=CH.CH 2 .C0 2 H ► C«H\CHOH.CHI.CH*.C0 2 H 
* C0H=CH.CH' 2 .C0 2 H V (WP.C(0H) 2 .CHI.CH 2 .C0 2 H 

.>■ C ,1 H :i .COH=CI.CII 2 .C0 2 H ► C«H*.C=CI.CH 2 .CO 

I 

O— 

.> C 6 H 3 . C O. CII—C H. C0 2 H 

Les acides analogues à l’acide phénylisocrotonique, substi¬ 
tués dans le noyau, se comportent de même; l’acide p.-métho- 
xyphénylisocrotonique CH 3 O.C 6 H 4 .CH —CH.CH 2 .C0 2 H m’a 
donné l’acide p.-méthoxybenzoylacrylique 

CH 3 0.C 6 H 4 .C0.CH=CH.C0 2 H. 

J’ai aussi obtenu l'acide benzoylacrylique par oxydation de 
l’acide phényl-y-oxycrotonique par l’iode et le carbonate de 
soude 

C6Hs.CH0H.CH=;CH.C0 2 H + 0= C 6 H 3 .C0.CH==CH.C0 2 H. 

Mais le procédé qui permet de le préparer à meilleur compte 
consiste à partir de l'acide benzoylpropionique C 6 H 3 .CO.CH 2 . 
CH 2 .C0 2 H. Le dérivé bromé de cet acide traité par l’acétate de 
soude en solution dans l’acide acétique, donne l’acide benzoyl¬ 
acrylique avec des rendements presque théoriques 

C 6 H 3 .C0.CHBr.CH 2 .C0 2 H = HBr + C 6 H 3 .CO.CH = CH.C0 2 H. 

Les acides analogues à l’acide phénylisocrotonique, substi¬ 
tués dans le noyau, se comportent de même : l’acide p.-métho- 
xyphénylisocrotonique CH 3 O.C 6 H 4 .CH = CH.CH 2 .C0 2 H m’a 
donné l’acide p.-méthoxybenzoylacrylique CH 3 O.C 6 H 4 .CO.CH 
= CH.C0 2 H fondant à 134° ; de même l’acide méthylènedioxy- 
phénYÜsocrotonique m’a donné l’acide méthylènedioxybenzoy- 
lacrylique CH 2 0 2 .C 6 H 3 CO.CH =CH.C0 2 H fondant à200°. 

I. L’accumulation des groupements électronégatifs dans la 
molécule de l’acide benzoylacrylique m’a fait penser qu’il 
devait être doué d’une grande activité réactionnelle. 11 en est 
ainsi en effet. J’ai constaté que cet acide donne, avec facilité, 
des réactions d’addition avec les composés suivants : brome, 
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acides chlorhydrique et bromhydrique, acide cyanhydrique, 
ammoniaque, aniline, hydrazine, hydroxylamine, semiearbazide, 
bisulfite de soude. 

Toutes ces réactions semblent intéresser particulièrement la 
liaison éthylënique. 

Action du brome. — L’absorption a lieu à froid. On obtient 
un bromure fondant à 148°; von Pechmann avait indiqué 135". 

Action des hydracides concentres. — L’acide chlorhydrique 
et l’acide bromhydrique se fixent rapidement sur l’acide ben- 
zoylacrylique en donnant des acides halogénés bien cristal¬ 
lisés. 

L’acide C 6 H 5 .C0.CH 2 .CHCI.C0 2 H fond à 114”. 

L’acide C 6 H s .C0.CH 2 .CHBr.C0 2 H fond à 119”. 

Action de l'acide, cyanhydrique. — La fixation de l’acide 
cyanhydrique cl obtenu par la simple dissolution de l’acide 
benzoylacrylique dans une solution aqueuse de cyanure de 
potassium ; j’ai obtenu aussi l’acide benzoylpropionique»-cyané. 
C 6 H 3 .C0.CH 2 .CH(CN).C0 2 H 

A partir de ce composé j’ai en outre préparé les composés 
nouveaux suivants : 

L’acide hydrobenzoylpropionique a-cyané 

C 6 H 3 .CH0H.CH 2 CH(CN).C0 2 H 

lalactone correspondante (Pf. 132°). 

l’acide benzoylpropionique “-carboxylé (déjà connu) 
C 6 H 3 .C0.CH 2 .CH(C0 2 H) a 

La lactone de l’acide hydrobenzoylpropionique y-carboxylé 
(Pf. 106°). 

C 6 H S . CH ,CH 2 .CH..C0 2 H 

I I 

O-CO 

Action de l'ammoniaque. — La fixation de l’ammoniaque se 
fait également par addition à la liaison éthylënique pour donner 
C 6 H 3 .C0,CH 2 .CH(NH 2 ).C0 2 H 
ou C 6 H s .C0.CH(NH 2 ).CH 2 .C0 2 H 


Je n’ai pas décidé laquelle de ces deux formules devait être 
choisie. 

J'ai aussi décrit les composés d’addition formés par l’aniline, 
l’hydroxylamine, l’hydrazine, la semicarbazide. 

Action du bisulfite de soude. — Le bisulfite de soude se fixe 
sur la double liaison de l’acide benzoylacrylique avec une rapi¬ 
dité remarquable. 11 suffit de dissoudre à froid l’acide dans 
une solution aqueuse de bisulfite, la réaction est instantanée. 
Par acidulation chlorhydrique on ne régénère plus trace d’acide 
benzoylacrylique. Le composé sulfoné obtenu est cristallisé, 
très soluble dans l’eau. 

Cette réaction peut être utile, et elle m’a servi à diverses 
reprises, pour me débarrasser de l’acide benzoylacrylique mé¬ 
langé à d’autres acides organiques insolubles dans l’eau. 


Anhydrides mixtes a base d’acide benzoylacrylique 


[42, 86]. 


Mais la réaction la plus curieuse, concernant l’acide benzoyl¬ 
acrylique, est' certainement celle qui conduit aux anhydrides 
mixtes formés par cet acide avec d’autres acides organiques 
(benzoïque, cinnamique, etc.) 

Ces anhydrides mixtes répondent tous à .la formule générale 



(R étant C 6 H 3 ,C 6 H 3 .CH 2 ., etc). 

L’intérêt de ces composés réside surtout dans leur mode de 
formation, en opposition avec les règles habituellement suivies 
pour la préparation des anhydrides d’acides. Ces nouveaux 
anhydrides, en effet, s’obtiennent en milieu aqueux très dilué 
et en présence d’un excès de carbonate de soude. 

En second lieu, l’acide benzoylacrylique qui entre dans leur 
composition ne doit pas être introduit tel quel dans la réaction ; 
il ne peut entrer en combinaison qu’à l’état naissant et doit 
être produit, au sein du mélange, par l’action de l’iode et du 
carbonate de soude en excès sur l’acide phénylisocrotonique. 
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Pour préparer, par exemple, l’anhydride benzoïque-benzoy- 
lacrylique, on fait une solution de benzoate de soude en excès, 
de carbonate de soude en excès, contenant une pelile quantité 
d’acide phénylisocrotonique. A. ce mélange on ajoute l’iode 
lentement par petites quantités à la lois, jusqu’à cessation de 
précipité. 

J’ai préparé 6 de ces anhydrides formés avec les acides : 
benzoïque, phénylacétique, cinnamique, benzoylpropionique, 
cinnamique yrbromé (stable), cinnamique y-bromé (labile). 

La réaction la plus intéressante de ces anhydrides au point 
de vue de l’établissement de leur constitution, c’est leur dédou¬ 
blement à 100° par l’acide acétique au demi : il y a retour aux 
deux acides générateurs. 

De l’étude des circonstances qui paraissent conditionner cette 
réaction si inattendue, il sembleressortirquel.es deux suivantes 
sont particulièrement importantes: 1<> la rapidité de l'insolubi¬ 
lisation de l’anhydride aussitôt sa formation; 2° l’état naissant 
du radical de l’acide benzoylacrylique. 

J’ai décrit des expériences qui font ressortir le rôle capital de 
cette deuxième condition. 


Action des alcalis sur l’acide benzoylacrylique. _ 

Synthèse d’acides dit type ÏTSch C0 2 H 
K/ 

Von Pechmann a montré que les alcalis à chaud décomposent 
l’acide benzoylacrylique en acétophénone et acide glyoxylique 

C 6 H s .CO.CH= CH.C0 2 H + H 2 0 = C«Hs.CO.CH3 + CH0.C0 2 H. 

J’ai observé qu’à froid on obtenait des résultats très diffé¬ 
rents : il se forme en effet de l’acide diphénacylacétique 

(C 6 H 3 ,C0.CH 2 ) 2 CH.C0 2 H 
L’acide phényl-y-célo-y-oxybutyrique 

C 6 H 3 .C0.CH 2 .CHQH.C0 2 H 

se comporte comme l’acide benzoylacrylique : il donne de l’acide 



diphénacylacétique dans les mêmes conditions et avec les 
mêmes rendements. 

L’acide diphénacylacétique provient sans doute delà conden¬ 
sation de l’acide glyoxylique, formé dans un premier temps, 
avec 2 mol. d’acétophénone 

2(C 6 H 3 .CO.CH 3 ) + CH0.C0 2 H = H 2 0 + (C«H 3 .CO.CH 2 ) 2 .CH.CÜ 2 H. 

J’ai montré par des expériences directes qu’il en était ainsi 
et j’ai généralisé la réaction en condensant l’acide glyoxylique 
avec 2 autres acétones du même type. J’ai préparé ainsi 2 acides 
nouveaux : 

l'acide dianisacylacétique (CH 3 OC 6 U 4 .CO.CH 2 j 2 CH.C0 2 H 
fPf. 112”) et l’acide dipipéracylacétique (CH 2 0 2 C 6 H 3 .C0.CH 2 ) 2 . 
CH.C0 2 H ;l‘f: 176°). 


VI. - SUR LES ARISTOLS [101]. 

Les aristols sont des composés iodés, obtenus à partir des 
divers phénols, et employés en thérapeutique comme antisep¬ 
tiques depuis plus de 25 ans. Leur découverte est due à deux 
allemands, Messinger et Vortmann (1889) qui les obtinrent par 
l’action de l’iode et de la soude sur les phénols ; mais l'un d’eux, 
tout au moins, l'aristol du phénol, avait été préparé par 
Lautemann en 1861, et considéré par Benzinger et Kammerer 
comme une télraiododiphénylènequinone 
C 6 H 2 I 2 0 
I I 
C 6 H 2 I 2 0 

Les aristols sont en général des composés colorés, insolubles 
dans l’eau et dans les lessives alcalines, ce qui indique qu’ils 
n’ont pas conservé la fonction phénol de leurs générateurs. 

Lorsqu’ils viennent d’être préparés en présence d’un excès 
d’iode, ce qui est toujours le cas. ils retiennent un peu de ce 
métalloïde très légèrement fixé, en quelque sorte à l’état de 
teinture et qui ne fait pas partie de leur constitution. Cet iode 
disparaît d’ailleurs pendant la dessiccation et geut être facile¬ 
ment enlevé par agitation avec l’hyposulfite de soude ; d'où 
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résulte cette conséquence importante, que ies aristols, quand 
on les analyse, ne contiennent pas cet iode instable ; pas plus, 
d’ailleurs que lorsqu’on les utilise en pharmacie : c'est un simple 
accident de préparation. 

Et cependant cet iode semble avoir joué un rôle prépondé¬ 
rant tant dans l’établissement de la formule de constitution de 
Cés composés, que dans leurintroduction dans la thérapeutique. 
A ce dernier point de vue l’existence d’iode « labile i parais¬ 
sait devoir favoriser l’action antiseptique qu’on attendait d’eux. 

En ce qui concerne la constitution des aristols, Messinger et 
Vortmann, pour rendre compte, et de l’instabilité d’une partie 
de l’iode, et de la disparition des fonctions phénol, ont eu l’idée 
d’introduire la fonction nouvelle d’éther hypoïodeux de phénol. 

D’après eux, pour nous en tenir aux trois aristols du phénol, 
de l’acide salicylique et du thymol, ces corps avaient les cons¬ 
titutions suivantes : 

L 'aristol du phénol était l’éther hypoïodeux d’un phénol 
diiodé C 6 H 2 I 2 .OI. 

L 'aristol de l'acide salicylique était le sel de potassium d'un 
éther hypoïodeux d’un acide salicylique monoiodé 


C6H 2 I 


/OI 

\C0 2 K 


L 'aristol du thymol était représenté par deux formules diffé¬ 
rentes suivant qu’il s’agissait de l’aristol rosé, récemment 
préparé et non débarrassé de l’iode instable, ou de l’aristol 
jaune chamois tel qu’on le trouve dans le commerce. 


CH 3 CH 3 CH 3 CH 3 



C JD O C 


I I I I 

C 3 H 7 C 3 H 7 C 3 H 7 C 3 H 7 

Arisfolrosé. Aristol jaune. 
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Remarquons que, dans les ouvrages classiques de Chimie et 
de Pharmacie chimique, on a été tellement séduit par l’hypo¬ 
thèse éther hypoïodeux, qu'on a exagéré la tendance des au- 
teurseux-mêmes et qu’on a souvent représenté l’aristol comme 
un éther hypoïodeux du dithymol," avec la formule de constitu¬ 
tion suivante : 



Ayant eu l’occasion de reprendre l’étude des aristols, je n’a 
pas tardé à m’apercevoir" que les conclusions de Messinger et 
Vortmann étaient très suspectes, attendu qu’elles reposaient, 
d’une part, sur des recherches entachées d’erreurs matérielles 
et, d’autre part, sur des interprétations fantaisistes et même en 
contradiction avec l’expérience. 

t° Anstol du phénol. — L’aristol du phénol n’a pas la com¬ 
position que lui ont donné Messinger et Vortmann ; c’est tout 
simplement le « rouge de Lautemann ou tétraiododiphénylène- 
quinone. 

L’erreur des auteurs allemands tient à ce que le produit 
qu ils ont décrit était un mélange du « corps rouge » avec le 
triiodophénol 1.2,4.6. 

Çette erreur dispense de toute discussion sur la constitution. 

2° Aristol de l'aiide salicylique. — Cet aristol n’est point le 
sel de potassium d’un éther hypoiodeux de l’acide salicylique 
monoiodé, mais tout simplement identique à l’aristol du phé¬ 
nol ; c’est donc également le télraiiododiphénylènequinone. 

Ici 1 erreur de Messinger et Vortmann tient à ce qu’ils ont 
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obtenu un mélange du « corps rouge » avec le sel de potas¬ 
sium de l’acide diiodosalicylique 3.5. 

3° Aristol du thymol. — La constitution qui fait de l’aristol 
du thymol un éther dihypoiodeux du dithymol, déjà peu vrai¬ 
semblable par elle-même, est contredite par les faits : 

a) Les essais effectués pour régénérer par saponification le 
thymol et l’acide hypoiodeux n’ont donné aucun résultat. 

b) La constitution adoptée ne permet pas d’expliquer la for¬ 
mation de l’aristol à partir du thymol monoiodé C 10 H 12 l.OH 
cependant facile à réaliser. On ne comprend pas en effet que 
l’iode quitte le noyau où il est fixé dans le thymol monoiodé pour 
devenir éther hypoiodeux. 

c) La formule proposée n’explique que l’absorblion de 3 
atomes d’iode par molécule de thymol, or l’expérience indique 
une consommation de 4 atomes. 

Il est donc bien certain que l’existence dans les aristols de la 
fonction éther hypoiodeux ne peut plus être acceptée ; rien ne 
la justifie. 

11 est certain également que, dans l’aristol du thymol, l’iode 
est contenu dans le noyau, et, très probablement, la disparition 
des fonctions phénol doit s’expliquer par l’existence de fonc¬ 
tions quinoniques ou analogues. 


DIVERS 


Synthèse de dérivés alcoylés en (4) de la 
SEM1CARBAZIDE [79). 

L’étude des produits de dédoublement, par la soude ou le 
carbonate de soude, des monoéthers des dioxy-as-triazines que 
j ai découvertes (p.16), m’a conduit à un procédé d’obtention 
de dérivés alcoylés en (4) delà semicarbazide 


NH 2 .NH.CO.NHR 
12 3 ï 



Traitons par la soude diluée à l’ébullition l’éther monomé- 
thylique de la benzyldioxytriazine, 



en arrêtant l’action de la soude lorsque la monométhyla- 
mine a commencé à se dégager, nous trouvons dans les ré¬ 
sidus de l'opération, en outre de l’éther inéthylique inaltéré, un 
nouvel acide, fondant à 194°, qui n’est autre que la méthylse- 
micarbazone de l’acide phénylpyruvique 

c«h S .ch».<£-™- co - nh < ch '' 

11 est aisé de se rendre compte que cet acide a pris naissance 
par hydratation et ouverture de la chaîne triazinique en (4,5). 

Si l’on dédouble maintenant cette méthylsemicarbazone par 
l’acide chlorhydrique concentré, comme on dédouble la semi- 
carbazone elle même, on devra obtenir la (4)-métliylsemicar- 
bazide (P. f. 112°). 

NH 2 . N H. CO. N H ( CH 3 ) 


C’est ce que l’expérience confirme. 

Cet ensemble de réactions constitue une méthode de syn¬ 
thèse des dérivés alcoylés en (4) de la semicarbazide. J’ai 
préparé de la même façon la 4-éthylsemicarbazide et la 
(4)-benzylsemicarbazide (P. f. 111°). 

Une parlicu’arilé se présente dans la préparation de ce der¬ 
nier corps. En effet le dédoublement de l’éther monobenzyli- 
que delà benzyldioxytriazine, au lieu de fournir, comme avec 
les autres monoéthers, une seule alcoylsemicarbazide de l’acide 
phénylpyruvique, en a donné deux qui ont pu être séparées 
grâce à la différence de solubilité de leurs sels de sodium. Ces 
deux benzylsemicarbazone que j’ai désignées par. les lettres y 
(P. f. 16«°) et jS (P. f. 170°) donnent les mêmes produits d’hy¬ 
dratation par l’acide chlorhydrique, savoir la (4)-benzylsemi- 
carbazide et l’acide phénylpyruvique. Quand on recombine cette 
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benzylsemicarbazide avec l’acide phénylpyruvique, on retourne 
toujours et uniquement à l’isomère y (P f. 168°). 

Les alcoylsemicarbazides sont cristallisées. Elles se rappro¬ 
chent beaucoup de la semicarbazide par leurs propriétés géné¬ 
rales, en particulier elles paraissent se combiner aux aldéhydes 
et aux acétones comme la semicarbazide elle-même. 


Sur les acides indène-dicarbonique et hydrindène- 
DICARBONIQUE [76]. 

L’action de l'acide sulfurique concentré sur l’éther phénylo- 
xalacétique m’ayant donné l’anhydride phényloxymaléique (p.29) 
j’ai étudié comparativement la même réaction appliquée à l’é¬ 
ther benzyloxalacétique. Les résultats ont été d’un autre ordre. 

J’ai obtenu un corps cristallisé, fondant à 78°, qui est l’éther 
diéthylique de l’acide indène-dicarbonique 

. CLI 2 CH 2 

C 6 H8 / ^>CH.C0 2 C 2 HS=H 2 0 + C6H<^)C.C0 2 C 2 Hs 
C0.C0 2 C 2 H s C.C0 2 C 2 H 3 

11 fournit l’acide indène dicarbonique par saponification acide, 
mais non par saponification alcaline ; cette dernière produit,en 
effet, un départ de CO 2 et donne l'acide indène-carbonique. 

L’acide indène-carbonique fond à 215°, avec décomposition. 
Par hydrogénation, au moyen du zinc et de l’acide acétique, il 
fournit l’acide hydrindène-dicarbonique fondant à 222°. 


Sur l’acide cinnaménylparaconique [37] 

C 6 H S .CH = CH—CH—CH(C0 2 H).CH 2 .C0 

i_l 

En condensant l’aldéhyde cinnamique avec le succinate de 
soude eh présence d’anhydride acétique, Fittig et Batt ont 
obtenu l’acide cinnaménylisocrotonique 
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C 6 H S .CH= CH.CH = CH.CH 2 .C0 2 H 

L’étude de la même réaction m’a conduit à des résultats dif¬ 
férents. J'ai obtenu un acide nouveau, l’acide cinnaménylpara- 
conique fondant à 145°. 

Cet acide est remarquable par le dédoublement qu’il subit 
sous l’action de l’eau à l’ébullition : il donne de l’acide carbo¬ 
nique, de l’eau et l’acide cinnaménylisocrotonique. 

Peut-être une semblable décomposition s’est-elle produite au 
cours des traitements effectués par les chimistes allemands pour 
extraire leur acide de la masse noirâtre, premier produit de la 
réaction : cela expliquerait la différence de nos résultats. 


Action du Chlorure de soufre sur la 
Pentaérythrite [1]. 

Dans l’action du chlorure de soufre S 2 C1 2 sur les alcools 
polyatomiques, on a signalé surtout la formation d’éthers chlo¬ 
rhydriques. Avec la pentaérythrite (CH 2 OH) 2 .C.(CH 2 OH) 2 j’ai 
obtenu à la fois une dichlorhydrine (CH 2 0H) 2 .C.(CH 2 C1) 2 et un 
éther disulfureux neutre S0 3 (CH 2 ) 2 .C.(CH 2 ) 2 S0 3 . 

Ce dernier composé fond à 153-154° ; il est très stable à 
l’air, mais aisément saponifiablé par les alcalis et les acides 
dilués. 

La dichlorhydrine fond à 65°. 

D’après les essais qualitatifs poursuivis en vue de détermi¬ 
ner le processus de la réaction j’ai été conduit à écrire celle-ci : 

2[C s H 8 (OH) 4 ] + 4S 2 C1 2 = 6S + 6HC1 + C 3 H 8 (OH) 2 Cl 2 -l-CSHS(S0 3 ) 2 


Action de l’iode sur l’antipyrine [4, 7, 8, 9] 

1° En présence des alcalis. — L’iode agissant sur l’antipy¬ 
rine en présence des alcalis donne rapidement de l’iodanti- 
pyrine 

C' H H' l2 N 2 0-|-2 I+Na0H==C"H 4 DN 2 0+NaI+H 2 0. 




Cette réaction se produit aussi avec les bicarbonates et même 
avec les acétates alcalins, quoique plus lentement. Je m’en suis 
servi comme base pour des procédés de dosage de l’antipy¬ 
rine (p. 75). 

L’iodantipyrine possède une propriété très spéciale en tant 
que composé iodé, qui donnerait à penser que l’iode y est con¬ 
tenu à l’état hypoïodeux. 

En effet, si à une solution aqueuse d’iodantipyrine on ajoute 
de l’iodure de potassium et de l’acide chlorhydrique, on 
observe immédiatement la mise en liberté de 2 atomes d’iode 
suivant l’équation 

C"H"IN 2 0 + Kl + HC1=C"H* 2 N 2 0 + KC1 + 2I. 

L’antipyrine est régénérée et j’ai pu l’isoler sans peine. 

Cette manière d’être tout à fait exceptionnelle appelle l’atten¬ 
tion sur la place qu’jl convient d’attribuer à l’iode dans le 
noyau de l’antipyrine. 11 ne semble pas que la formule de cons¬ 
titution adoptée 

CH 3 . N C.CH 3 



rende compte d’une façon satisfaisante de cette réaction (expé¬ 
riences inédites). 

2° En présence de sublimé. — L’antipyrine est le premier 
composé dont j’ai étudié la manière d’être vis-à-vis du réactif 
de Hübl. 

Ce corps absorbe exactement 2 atomes d’iode en présence de 
sublimé et en solution alcoolique ; çette réaction peut servir de 
base à un procédé de dosage volumétrique très précis (p. 75). 
C’est aussi l'iodantipyrine qui prend naissance dans ce cas ; 
elle se combine aux sels mercuriques en présence pour donner 
des complexes variables suivant les proportions de sublimé 
employées. Si l’on a soin d’opérer en liqueurs assez concentrées 
cos combinaisons se déposent cristallisées. 



Ën présence d’un excès de biclilorure de mercure, la réac¬ 
tion a lieu suivant l'équation : 

4 C"H< 2 N 2 0+4 P-t-n HgCl 2 =(C<HI<HN a Ô)HIgCl 2 IIgI 2 .2 HCl 
+ HgP + 2 HCI + (n-3)HgCl 2 

On voit que 3 mol. de sublimé suffisent pour 4 mol. d’anti¬ 
pyrine. 

Avec 2 mol. seulement de sublimé, la réaction se produit 
encorç ; mais le complexe mercurique est différent, il a la com¬ 
position (C H H 4 HN a U) 4 Hgl 2 .HgI 2 .2 HCl. 

Avec moins de 2 mol. de sublimé, l’absorption d’iode est 
incomplète. 

L’ensemble de cês expériences permet d’expliquer de la façon 
suivante la réaction qui sert de base au dosage : 

Lorsqu’on fait agir, molécule à molécule, l’iode sur l’antipy¬ 
rine en présence de sublimé et en liqueur alcoolique, tout se 
passe comme si l'antipyrine fixait d’abord l’iode pour donner 
un produit d’addilion instable, qui perdrait ensuite III pour 
donner l’iodantipyrine. L’acide iodhydrique décomposerait en¬ 
suite une quantité correspondante de sublimé en donnant Hgl 2 
et HCl. Pour que cette réaction s’accomplisse totalement, il 
suffit de 2 HgCl 2 pour 4 mol. d’antipyrine. 

Mais dans ce cas la réaction est lente et ne se prête pas au 
dosage. Pour qu’elle ait l’instantanéité nécessaire, il faut em¬ 
ployer au moins 3 mol. de sublimé pour 4 mol. d’antipyrine, 
afin de permettre la formation du composé 
(C"H 44 IN 2 0) 4 II gCl 2 HgP.2HCl 

qui, comme on le voit, joue un rôle important dans la réaction. 


Emploi de lether de pétrole pour la conservation 

DES CORPS OXYDABLES A l’AIR [98]. 

L’éther de pétrole déjà utilisé pour la conservation du sodium, 
et d’un emploi p us pratique que l’huile de vaseline à cause de 
sa grande volatilité, peut être utilisé également avec avantage 
pour la conservation de n’imp irte quel autre produit solide 
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organique ou minéral altérable à l’air. La seule condition est 
que le composé à conserver ne soit pas soluble dans l’éther de 
pétrole ce qui est le cas le plus général. 

Un essai fait avec l’acide phénylpyruvique, composé très 
altérable, a permis de conserver ce corps plusieurs années sans 
altération. 


Sur la solubilité de l’acide picrique dans l’éther [25]. 

Contrairement à ce qui est signalé dans beaucoup d’ouvrages, 
la solubilité de l’acide picrique dans l’éther anhydre (D =0.720) 
n’est pas supérieure à sa solubilité dans l'eau ; elles sont sen¬ 
siblement égales. Mais lorsque l’éther est aqueux (D = 0,725) 
la solubilité de l’acide picrique augmente considérablement, 
environ quatre fois plus considérable. 

D’autre part, les solutions dans l’éther anhydre sont inco¬ 
lores, et ceci ne tient pas à la quantité moindre d’acide picri¬ 
que dissout, mais à l’absence d’eau : l’addition d’une trace de 
celle-ci donne à la solution éthérée, primitivement incolore, la 
coloration jaune des solutions aqueuses. 

Cette réaction si simple peut être mise à profit pour juger du 
degré d’hydratation d’un échantillon d’éther ; quelques centi¬ 
mètres cubes suffisent. 


Décomposition de l’iodoforme en solution [5]. 

J’ai montré que l’altération que subissent les solutions éthé- 
rées d’iodoforme à la lumière est produite par l’action de 
l’oxygène de l’air. La lumière n’intervient que pour favoriser 
l’oxydation. Ce fait est mis hors de doute par les expériences 
que j’ai décrites. 





CHIMIE MINÉRALE 


Sur le Kermès [27 et 34]. 

Parmi les nombreux composés que la Chimie minérale fournit 
à l’art de guérir, il en est peu qui aient, autant que le kermès, 
excité l’intérêt des chimistes. Ce corps a été en effet l’objet 
d’un nombre considérable de travaux de la part de nombreux 
chimistes : Robiquet, Berzélius, Soubeiran, Liebig, Gay- 
Lussac, Roze, Mitscherlich, etc., sans parler de ceux qui, 
comme Cluzel et Méhu, se sont occupés surtout de sa prépa¬ 
ration. Et cependant,malgré tant de recherches, sa composition 
était mal connue, ün y admettait la présence de sulfure d’anti¬ 
moine hydraté, et d’oxyde antimonieux formant la majeure par¬ 
tie du produit, puis d’un peu de pyroantimoniate de sodium 
constituant les cristaux observés dans le kermès, enfin d’une 
trace de monosulfure de sodium. 

La présence de l’oxyde antimonieux avait été affirmée par 
Robiquet (1812) et acceptée depuis sans contestation.Ce savant 
s’appuyait sur le fait que le kermès traité par une solution 
d’acide tartrique lui cède en effet de l’oxyde antimonieux. 
Terreil (1866) fut encore plus précis dans ses affirmations; 
il crut pouvoir déduire de ses recherches que l’oxyde antimo¬ 
nieux s’y trouve à l’état d’antimonites de sodium, qui forme¬ 
raient les cristaux existant dans le kermès. 

Mes expériences ont montré que les travaux de Terreil sont 
entachés d’erreur ; les antimonites de sodium ne peuvent pas 
exister en solution aqueuse diluée dans les conditions de la 
préparation du kermès ; il est impossible que ce produit en 
contienne. 

Poursuivant mes observations, j’ai montré que la preuve de 
Robiquet était insuffisante pour affirmer la présence d’oxyde 
antimonieux dans le kermès. J’ai pu montrer en effet qu’un mé¬ 
lange ne contenant pas d’oxyde antimonieux, pouvait cependant 
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én céder à l’acide tartrique, ce qui rendait illusoire la preuve, en 
apparence décisive, du savant pharmacien français.Le mélange, 
qui remplit ces conditions, est formé de pyroantimoniate de 
sodium et de -sulfure d’antimoine ; traité par l'acide tartrique, 
il lui cède de l’oxyde antimonieux et en proportion d’autant plus 
grande que l’action est plus prolongée. 

On peut expliquer ce fait curieux de la façon suivante : Le 
sulfure d’antimoine, en présence d’acide tartrique, subit une 
faible décomposition d’où résulte un peu d’hydrogène sulfuré ; 
celui-ci se trouvant en présence d’antimoniate, le réduira en 
donnant de l’oxyde antimonieux. La tension de décomposition 
se rétablira aux dépens d’une nouvelle quantité de sulfure 
d’antimoine et ainsi de suite. 

11 n’existe donc pas d’oxyde antimonieux dans le kermès ; le 
seul composé oxygéné de l’antimoine, entrant dans sa composi¬ 
tion, est le pyroantimoniate de soude que l’on peut d’ailleurs 
isoler en traitant le kermès par le sulfure d’ammonium qui dis¬ 
sout le sulfure d’antimoine et n’attaque pas sensiblement le 
pyroantimoniate. 

Dans la préparation du kermès qui, comme on sait, se résume 
dans une action du carbonate de soude sur le sulfure d’anti¬ 
moine, on doit compter avec l’intervention de l’oxygène de l’air, 
qui seule peut expliquer le passage de l’antimoine à un degré 
d’oxydation supérieure. 11 en est ainsi, en effet ; et en suppri¬ 
mant ou favorisant l’accès de l'air dans cette préparation, j'ai 
vu dimiuuer ou augmenter les proportions de pyroantimoniate 
dans le produit obtenu. 

J’ai fait ressortir l’intérêt, au point de vue thérapeutique, de 
la formation lente d’oxyde antimonieux,sous l’action des acides, 
aux dépens des composants du kermès. 

La composition du kermès préparé suivant les données du 
Codex est la suivante : 


Sulfure d’antimoine. 

Pyroantimoniate de soude. 
Eau . 


70,20 p. 100 

17,62 

11,50 


Cette composition a été adoptée par le Codex (1908). 
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Oxydation catalytique de l’acide hypophosphobeux 
PAR LE CUIVRE [48]. 

Wübtz a montré que l’action réductrice de l’acide hypophos- 
phoreux sur les sels de cuivre fournit l’hydrure Cu 2 H 2 . En 
répétant cette expérience.j'ai été amené à faire les observations 
suivantes : 

1» Si l’on emploie un grand excès de sulfate de cuivre (8 g. de 
SO'Cu 5I1 2 0 pour 2 gr. P0 2 NaH 2 ), on obtient d’abord un pré¬ 
cipité jaune sale'que l’ébullition transforme peu à peu en un 
précipité bien cristallisé, formé de cuivre métallique pur.] 

2° Si l’on opère avec un excès d’hypophosphite (2 à 3 gr. 
S0 4 Cu.5 H 2 0 pour 10 g. P0 2 NaH 2 ), on observe la formation- 
d’un précipité brun kermès, sans doute l’hydrure de cuivre de 
Würtz. En continuant à chauffer au bain-marie bouillant, il se 
dégage une grande quantité d’hydrogène et le précipité se 
rassemble en une mousse brun rougeâtre à la surface du liquide. 

Ce précipité, séparé par décantation et lavé à plusieurs re¬ 
prises à l’eau bouillie, étant chauffé avec une solution aqueuse 
au cinquième d’hypophosphite de soude, donne lieu à un déga¬ 
gement abondant d’hydrogène ; l’hypophosphite est converti, 
au moins partiellemeut, en phosphate et surtout en phosphite. 
La réaction se ralentit et finit par s’arrêter complètement avant 
que tout l’hypophosphite soit transformé. Cependant en décan¬ 
tant le liquide et ajoutant de nouvelle solution d’hypophosphite, 
le dégagement d’hydrogène recommence. 

J’ai ob’tenu ainsi avec 1 at. de cuivre un dégagement de plus 
de 30 mol. d’hydrogène. 11 s’agit donc là d’une réaction cata¬ 
lytique très nette, ayant pour résultat la décomposition de beau, 
en hydrogène,qui se dégage, et oxygène, qui oxyde l’hypophos- 
phite. 


Sur un tartrate d’antimoine [30, 31] 

L’action dissolvante de l’acide lartrique sur l’oxyde anlimo- 
nieux Sb 2 0 3 -a donné lieu à de nombreux travaux et on a décrit 
plusieurs tartrales d’antimoine. Celui qui paraissait le mieux 
connu était donné comme répondant à la formule C 4 H 5 Sb0 7 ; 





il a été préparé et étudié par Berzélius, Péligot, Clarke et 
Ewans, Clarke et Stallo, Güntz. 

Tous ces auteurs le signalaient comme amorphe; seul Güktz 
l’a obtenu cristallisé. Ce dernier savant le préparait en dissol¬ 
vant l’oxyde antimonieux dans l’acide tartrique, évaporant à 
sec, enlevant J’exeès d’acide tartrique par des lavages à l’alcool. 

En examinant le composé préparé suivant les indications de 
Güntz, j’ai reconnu que ce corps n’était pas pur, mais conte¬ 
nait de l’alcool de lavage retenu par éthérification. 

J’ai été ainsi conduit à remplacer l’alcool, dans cette prépa¬ 
ration, par un liquide non élhérifiable et dissolvant bien l’acide 
tartrique : l’acétone remplit ce but. 

Examinant Je produit obtenu dans ces nouvelles conditions, 
j’ai reconnu qu’il n’a pas la formule C 4 H s Sb0 7 qu’on lui attri¬ 
buait jusque-là, mais la formule GTPSbO 6 , c’est-à-dire qu'il 
n’est pas l’acide tatro-antimonieux normal, mais un anhydride 
de cet acide. 

J’ai démontré ce point par des expériences concluantes et 
aussi par l’analyse élémenUire du composé en question. 

La formule de constitution, qui doit représenter ce corps, est 
la suivante : 

CO 2 —CHO—CHO—CQ. 2 H 



Il est peu soluble dans l’eau, actif sur la lumière polarisée 
«d = -j- 167", ses solutions sont très acides. Additionné de la 
quantité théorique de bicarbonate de potassium, il reproduit 
l’émétique. 

Ether éthylique de l'anhydride tartro-antimonieux. — Cet 
éther se forme toujours, en même temps que l’anhydride tartro- 
anlimonieux, lorsque, dans la préparation de ce dernier, on 
enlè te l’excès d’acide tartrique par l’alcool. J’ai indiqué le pro- 
oédé qui permet de le préparer à l’état pur. 

11 répond à la formule 

CO 2 —CHO—CHO—C0 2 C 2 H s 



11 résulte de ces recherches que tous les travaux relatifs à 


l’acide C 4 H s Sb0 7 sont erronés : l’acide tartro-antimonieux 
ayant cette dernière formule n’a jamais été obtenu. 


Action de l’iode sur les alcalis [91, 92]. 

Le but de ce travail était de préciser nos connaissances rela¬ 
tives à l’action de l’iode sur les alcalis, de déterminer si possi¬ 
ble les proportions relatives des composés de l’iode qui existent 
dans le mélange (iode -j- alcali) et de fixer les meilleurs condi¬ 
tions des applications auxquelles il se prête en analyse quanti¬ 
tative. 

I. — En voici les principales conclusions : 

1° L’iode en présence dès alcalis, forts ou faibles, donne lieu 
à un équilibre entre 

l’iode-<-M’alcalH-.■H'iodure 

on y admet en outre la présence d'hypoiodite (1) : les propor¬ 
tions des constituants de l’équilibre variant seulement suivant 
la force de l’alcali. 

• 2° L’équilibre ainsi formé lend à se rompre constamment en 
faveur de l’iodate résultant de l’action oxydante du milieu sur 
l’iodure. L’iodate, ne prenant pas part à l’équilibre, accapare 
peu à peu l’iode à son profit. Cette usure du réactif est d’autant 
plus rapide que l’alcali employé est plus énergique et par suite 
le potentiel oxydant plus élevé. 

3° Un tel mélange constitue un réactif oxydant ou iodant sui¬ 
vant les composés sur lesquels porte son action. 

Sa valeur à ce point de vue dépend de deux facteurs : son 
potentiel oxydant et sa capacité oxydante. 

a) Le potentiel varie suivant la force de l’alcali opposé à 
l’iode ; il diminue avec le degré d’alcalinité. 11 diminue aussi 
par l’addition d’iodure. 

Pour ces deux causes, il n’est pas constant dans un réactif 
donné. En effet, le réactif tend constamment à s’enrichir en 
iodure, conséquence de l’augmentation progressive de l’iodate. 

(1) Les phénomènes observés peuvent toujours s’expliquer sans l’inter¬ 
vention, d’hypoiodite. Nous continuons à employer cette hypothèse qui 
facilite le langage. 




En outre, dans le cas où l'alcali employé est un carbonate, 
l’acide carbonique résultant de la formation de l’iodure et de 
l’iodate, ne se dégageant pas, diminue l’alcalinité du mélange 
et par suite son potentiel oxydant. 

b) La capacité oxydante ne dépend que delà quantité d’iode, 
qui la limite. Mais il faut observer que cette capacité peut 
s’employer dans deux directions bien différentes au point de 
vue des applications analytiques. Si, en effet, une partie peut 
être utilisée à l'oxydation que l’on cherche à réaliser, une autre 
partie est fatalement employée à oxyder l’iodure en donnant de 
l’iodate : cette partie constitue une perte qu’il y a intérêt à 
réduire le plus possible. 

D’après ce que nous avons vu, c’est l’alcali le plus faible qui 
utilise le mieux la capacité oxydante du réactif; mais encore 
faut-il que le potentiel oxydant soit suffisant pour produire la 
réaction cherchée. 

U. Les variations constantes que l’on observe dans la com¬ 
position du réactif sembleraient, a priori , être un obstacle in¬ 
surmontable à son emploi à l’analyse chimique. Il n’en est rien; 
car ces variations, pour un milieu donné, n’intéressent pas-la 
nature des réactions, mais seulement leur vitesse. Il suffit donc 
de s'arranger de manière à obtenir l’achèvement de la réaction 
cherchée sans s’inquiéter des variations de vitesse au cours de 
1 opération. Cela fait, une seule chose importe, c’est de connaî¬ 
tre la fraction de la capacité oxydante (ou iodanle) qui a été uti¬ 
lisée à la réaction que l’on veut mesurer. 

On y arrive facilement en se basant sur deux faits connus : 

1° En l’absence de tout composé étranger, l’iode absorbé par 
l’alcali est régénéré intégralement par acidulation chlorhy¬ 
drique . 

2° En présence d’un corps oxydable ou iodable, la partie de 
l’iode employée à l’oxydation passe à l’état d’iodure ; la partie 
employée à l’iodation passe, pour une moitié à l’état de combi¬ 
naison iodée et pour l’autre moitié à l’état d'iodure. Ainsi, dans 
tous les cas (si la combinaison iodée est insoluble), l’iode utili¬ 
sé à la réaction étudiée n’est pas régénéré par l’acide chlorhy¬ 
drique, ce qui permet de l’évaluer par différence avec une 
expérience témoin. 



CHIMIE BIOLOGIQUE. 


Sur les cires des Conifères. — Nouveau groupe de prin* 
cipes immédiats.naturels : Etholides. 

(Encollab, avec M. Bourdier) [17, 50, 53, 55]. 

Lorsqu’on traite par l’alcool à 80° bouillant les feuilles de 
diverses Conifères, on obtient, par refroidissement de la 
liqueur, un produit peu abondant, cristallisé en fines aiguilles. 

C’est ce produit, dont l'aspect rappelle celui d’une cire végé¬ 
tale, que nous avons étudié. 

Nousnous sommes adressés d’abord au Juniperus SabinaL. 
mais nous avons également étudié les produits obtenus avec: 
Juniperus communis L (baies et feuilles), Picea exelsa DC. 
(feuilles), Pinus sy/vestris L. (feuilles), Thuya occidenlalis L., 
(feuilles). 

Tous ces produits ne sont pas identiques, mais ils paraissent 
constitués de composés du même type. Ce sont des mélanges 
de principes immédiats nouveaux que nous avons nommés 
etholides pour rappeler leurs principales fonctions chimiques 
(éther-alcool-acide). 

Ces étholides résultent en effet de la combinaison de molé¬ 
cules d’acides alcools, tous monoacidesetmonoalcoolsprimaires, 
associées de la façon suivante : 

CH 2 OH (CH 2 ) m .C0 2 .(CH 2 )“.C0 2 .(CH 2 ) p . C0 2 H. 

On voit par là que ces étholides sont à chaîne droite ; ils 
sont formés par enchaînement des molécules des acides-alcools 
simples, la fonction acide d’une molécule éthérifiant la fonction 
alcool de la suivante, et ainsi de suite. De telle sorte que chaque 
étholide, quelle que soit sa complication, contient une fonction 
acide libre, une fonction alcool primaire libre, et autant de 
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fonctions éther moins une qu’il y a de molécules d’acide-alcool 
associées. 

Les étholides peuvent ainsi différer entre eux de plusieurs 
manières : ils peuvent contenir des nombres différents de molé¬ 
cules identiques, ou des molécules différentes entre elles, ou 
encore associées dans un ordre différent. 

Tous les étholides que nous avons étudiés se sont trouvés 
construits sur le type simple écrit plus haut, et leur dédouble¬ 
ment ne nous a fourni que deux acides-alcools : l’acide junipé- 
rique C <6 H 32 0 3 et l’acide sabinique C 42 I1 24 0 3 . 

Les preuves que nous avons apportées pour étayer nos con¬ 
clusions relatives à la constitution de ces étholides sont les 
suivantes : 

1° Les étholides examinés sont tous acides. — Leur indice 
d’acidité varie entre 25 et 54 correspondant à un poids moléc.u- 
laire compris entre 2000 et 1000. 

2* Ces étholides qui contiennent une fonction acide libre 
contiennent aussi une fonction alcool libre. — Ceci est prouvé 
par l’acétylation, le poids moléculaire déterminé par acidi¬ 
métrie étant légèrement plus élevé après l’acétylation. D’autre 
part, l’indice de saponification est naturellement augmenté. 

3* Ces étholides sont aussi des éthers. — Le chiffre obtenu 
comme indice de saponification (en moyenne 230) est une 
preuve suffisante de la présence des fonctions éther. 

4° Les produits de la saponification des étholides sont tous 
acides. — On n’y trouve en effet aucun alcool libre tel que gly¬ 
cérine ou autre, et d’une façon générale aucun corps neutre. 

5° Les produits de la saponification qui sont tous acides , 
sont aussi tous monoalcools. — Puisqu’on ne peut isoler aucun 
alcool des produits de la saponification, il en résulte évidem¬ 
ment que les fonctions alcools sont restées attachées aux 
molécules acides. Ceci est prouvé en outre par l’acétylation des 
molécules acides, qui fixent très facilement le radical acétyle, 
mettant ainsi en évidence l’existence de leur fonction alcool. 

En résumé, les étholides des cires de Conifères sont bien des 
composés résultant de l’associa.tion de molécules d’acides- 
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alcools s’éthérifîant comme il a été dit plus haut, et rappelant 
ainsi par leur constitution les peptides de E. Fischer formés 
d’acides-amidés suivant un mode d’association de tous points 
comparable à celui qui, dans nos élholides, unit les acides- 
alcools générateurs. 

Deux acides-alcools seulement ont pu être isolés des produits 
de la saponification des étholides : l'acide junipérique C u H 32 0 3 
et l’acide sabinique C 42 H 24 0 3 . Leur composition et leur consti¬ 
tution ont été déterminées avec certitude : l’acide junipérique 
est l’acide 16-oxypalmitique (I) et l’acide sabinique, l’acide 
12-oxylaurique (II) 

CH 2 0H.(CH 2 ) 14 .C0 2 H CH 2 HO.(CH 2 ) 10 .CO 2 H 

(I) («) 

En effet, nous avons converti l’acide junipérique en acide 
palmitique, ce qui établit la forme de la chaîne carbonée ; de 
même, l’acide sabinique a été converti en acide laurique. 

De plus, l’acide junipérique, convenablement oxydé a donné 
l’acide thapsique (III), et l’acide sabinique, l’acide décaméthy- 
lène-dicarbonique (IV) 

C0 2 H.(CH 2 (14.C0 2 H CQ 2 H.(CH 2 r.CQ 2 H 

(III) (IV) 

Les deux nouveaux acides contenant respectivement le même 
nombre d’atomes de carbone que les générateurs, la nature 
primaire de la fonction alcool est démontrée. 

L’acide junipérique paraît plus répandu et plus abondant 
que l’acide sabinique. Nous avons en effet rencontré le premier 
dans tous les étholides étudiés, tandis que l'acide sabinique n a 
été trouvé que dans le /. sabina et le Thuya occidenlalis et 
toujours en quantité beaucoup plus faible que l’acide junipé¬ 
rique. 

Signalons enfin dans les cires des Conifères la présence de 
petites quantités d’acide thapsique 

C0 2 H.(CH 2 ) ,|4 C0 2 H 

dont la constitution, incertaine jusqu’ici, a été fixée définitive¬ 
ment par nos recherches. 



Sur la présence de la volémite dans quelques 
Primulacées. 

(En commun avec M. Allard) [23]. 

La volémite, alcool heptatomique C 7 tF 6 0 7 a été découvert 
par M. Bourquelot dans un champignon le Lactarius 
volemus Fr. 

Nous l’avons trouvée en quantité relativement grande (15 p. 
1000 environ) dans les racines et rhizomes de diverses prime¬ 
vères, Prinula grandiflora Lam., Pr. elatior Jacq , et Pr. 
offtcinalis Jacq. 

Le produit obtenu de cette source est très pur, ce qui nous a 
permis de rectifier quelques constantes de la volémite même 
ou de ses dérivés. 


Sur l’acide lactarinique, acide céto-stéarique, retiré de 
quelques champignons du genre Lactarius. 

(En commun avec M. C. Charaux) [57, 58, 59]. 

L’acide nouveau, auquel nous avons donné le nom d'acide 
lactarinique , a été retiré par nous d’un certain nombre de 
Lactaires, où il existe à l’état libre. 11 fond à 87°. 

L’analyse élémentaire lui assigne la formule d’un acide céto- 
stéarique C <8 H 34 0 3 , et l’étude de sa constitution permet 
d’affirmer que c’est l’acide 6-céto-stéarique. 

CH 2 (CH 2 )U. CO(CH 2 ) 4 . C0 2 H 

L’existence de la fonction cétone est démontrée par la trans¬ 
formation en acide-alcool, l'acide dihydrolactarinique CP 8 H 36 0 3 
Pf. 83 e , dont l’éther acétique fond à 53°; et par l’obtention de 
l’oxime (P 8 H 34 (N0H)0 2 Pf. 59-61» 

Ses relations avec l'acide stéarique résultent de la tranfor- 
mation de l’acide dihydrolactarinique en acide*stéarique. 

Enfin l’isomérisation de l’oxime et l’étude des produits de 
dédoublement établissent sans contestation possible la formule 
écrite plus haut, 



L’examen d’un grand nombre d’espèces de Lactaires, att 
point de vue de la présence de 1 acide lactarinique, nous a révélé 
des différences très nettes entre des espèces très voisines : 
certaines contiennent exclusivement de l’acide lactarinique, 
d’autres exclusivement de l’acide stéarique. 

Voici un tableau résumant nos recherches dans cette direc¬ 
tion, avec la proportion d’acide obtenue: 


Lactaires à acide lactarinique 

Lactaires à acide 

stéarique 

L. uvidus Fr. 

2,90gr.,p. 100 

L. azonites B. 

3,00 gr.,p. 100 

» theiogalus B. 

2,30 » 

» vellereus Fr. 

1,20 » 

» lilacinus Lasch. 

2,25 » 

? controversus Fr. 

1,10 » 

» subdulcis B. (var. 


» delicinsus L. 

0,90 » 

pâle) 

2,15 » 

» piperatus Scop. 

! rendements 

» plumbeus B. 

2,10 » 

» subdulcis B. 

j non 

» pyrogalus B. 

1,80 

» torminosus Sch. 

1 observés 


Nous avons aussi recherché l’acide lactarinique, signalé par 
Thôrner dans le Russula integra , par Bissinger dans le 
Lactarias piperatus , parCHooAT et CHUiTdans le L. piperatus , 
et avons reconnu que cet acide, auquel les différents auteurs 
cités ont attribué à tort la formule C 1s H 30 O 2 , n’est en réalité que 
de l’acide stéarique. 

Le nom d’acide lactarique doit donc être supprimé. 


Oxydation de la morphine par le suc de 
Russula delica Fr. [22], 

Au cours de recherches étendues concernant l’action oxydante 
du suc de R. delica sur des principes immédiats très divers 
(amines, phénols, etc.), M. Em. Bourqtjelot avait observé 
avec la morphine la formation d'un précipité blanc, sans doute 
un produit d’oxydation. 

Etant donné l’importance de cet alcaloïde comme médicament, 
il y avait intérêt à élucider la nature du produit formé. 

J’ai reconnu que dans ces conditions la morphine est oxydée 
en donnant de l’oxymorphine (appelée encore pseudomorphine, 
déhydromorphine, oxydimorphine), absolument identique au 



produit fourni par l’oxydation au moyen du ferrioyanure de 
potassium. 

La réaction peut se représenter ainsi, en mettant en évidence 
la fonction phénol des deux alcaloïdes. 

2 C< 7 H 18 (0H)N0 2 + 0=H 2 0+C J 7 Ih 7 (0H)N0 2 - C< 7 H"(0H)N0 2 
morphine oxymorphine 

Ce résultat est intéressant à divers titres. 

D’abord il donne à penser que la même oxydation, réalisée 
ici par un suc végétal, pourra peut-être s’effectuer dans l’orga¬ 
nisme animal. Cette possibilité devra donc être présente à 
l’esprit, et du physiologiste qui se préoccupe du sort de la 
morphine dans l’économie, et du chimiste chargé de sa 
recherche toxicologique. 

En outre, cette transformation de la morphine en oxymor¬ 
phine apporte le premier exemple d’un nouveau mode d’oxyda¬ 
tion par les ferments ; on y voit en effet que les fonctions 
phénol sont conservées, l’oxydation produisant seulement 
l’élimination d’un H de chaque noyau suivie de la soudure de 
ces noyaux par les carbones. 

Ce nouveau mode d’oxydation par les ferments a été depuis 
généralisé par de nombreux savants, parmi lesquels je citerai } 
en respectant l’ordre chronologique des travaux : R. Lerat, 
Em. Bourqüelot, G. Bertrand, H. Cousin et li. Hérissey. 


Acidité du pus des pleurésies a pneumocoques. 

(En collaboration avec MM, Netter et Salanier) [72, 73, 87]. 

Nous avons examiné un grand nombre de pus de pleurésies à 
pneumocoques et étudié la variation du taux de cette acidité 
avec la durée de l’épanchement. Dans plusieurs cas nous avons 
recherché l’acide formique' dont la présence avait déjà été 
signalée dans des cas analogues ; nous avons en effet caracté¬ 
risé la présence de cet acide et l’avons même dosé, mais la 
quantité trouvée ne rend compte que d’une faible partie de 
l’acidité totale. 

Les recherches en vue de la caractérisation de l’acide acé¬ 
tique sont restées négatives. 




CHIMIE ANALYTIQUE. 


Sur la recherche de l’arsenic [11], 

La recherche des composés oxygénés de l'arsenic présente 
rçn grand intérêt, au point de vue toxicologique, à cause de 
leur pi ésence fréquente dans les produits médicamenteux et 
même alimentaires. 

J’ai proposé pour cette recherche un réactif simple, très sen¬ 
sible, basé sur une réaction découverte par Engel et Bernard : 
la réduction des composés oxygénés de l’arsenic par l’acide 
hypophosphoreux en liqueur chlorhydrique, avec mise en liberté 
d’arsenic métalloïdique. 

Le réactif se prépare comme suit : 

On dissout 20 gr. d’hypophosphite de sodium dans 20 m3 d’eau 
et on ajoute ensuite 200 cm 3 d’acide chlorhydrique (D = l,17). 
On laisse déposer le chlorure de sodium et on décante. 

Ce réactif permet de déceler jusqu’à un deux-centième de 
milligr. d’anhydride arsenieux,lorsqu'on y joint l’addition d’une 
trace d’iode, suivant la modification que j’ai proposée dans la 
suite [85]. 

La facilité d’emploi et la sensibilité de ce réactif l’ont fait 
employer par un grand nombre de chimistes de préférence au 
procédé avec l’appareil de Marsh, plus sensible, il est vrai, 
mais singulièrement plus compliqué et moins rapide. 

Il a été introduit dans la dernière édition (1908) du Codex. 


Recherche et dosage de divers dérivés de l’arsenic 
[24, 35, 36]. 

Le même réactif qui m’a servi pour la recherche de l’arsenic 
peut aussi être utilisé pour la caractérisation et le dosage 
de divers composés arsenicaux, en particulier : le cacodylate de 




soude, l’arrhénal (méthyl-arsinate de soude), l’atoxyl (anilarsi- 
nate de soude), l’oxyde et l’iodure de méthylarsine, etc. 

Le cacodylate de soude (CH 3 ) 2 AsO.ONa, réduit par la solu¬ 
tion chlorhydrique d'acide hypophosphoreux (avec trace d’iode) 
dégage une odeur de cacodyle perceptible avec un vingtième 
de milligr. de produit 11 ne se forme aucun précipité (distinc¬ 
tion d’avec le méthylarsinate). 

Le méthylarsinate de soude CH 3 AsO(ONa) 2 , avec le même 
réactif, ne donne pas d’odeur de cacodyle ; on observe un préci¬ 
pité noir, que j’avais d’abord pris pour de l’arsenic et que M. 
Auger a reconnu constitué par du méthylarsenic (CH 3 As)”. 

J’ai observé que ce méthylarsenic se transforme par l’iode en 
acide méthylarsinique, en absorbant 4 atomes d’iode, et que 
cette réaction, combinée avec la précédente, peut servir de base 
à un procédé de dosage très précis de l’arrhénal. 

L’atoxyl (anilarsinate de sodium) C 6 H 5 N.AsO(OH)(ONa) se 
comporte comme le méthylarsinate ; il est susceptible du même 
dosage. 

Le précipité qu’il donne avec la solution chlorhydrique d’acide 
hypophosphoreux est jaune soufre. En présence d'iode, ce pré¬ 
cipité en absorbe 4 atomes pour repasser à l’état d’acide ani- 
larsinique. 

L’oxyde de méthylarsine CH 3 AsO et l’iodure de méthylarsine 
CH 3 Asl 2 sont susceptibles du même dosage que le méthylarse¬ 
nic ; et cela paraît évident à priori, car ils doivent être les ter¬ 
mes de passage qui conduisent.par oxydation iodée, de (CH 3 As)" 
à CH 3 AsO(OH) 2 - 

Chaque molécule d’oxyde ou d’iodure de méthylarsine n’ab¬ 
sorbe naturellement que 2 atomes d'iode pour sa transforma¬ 
tion en acide méthylarsinique. 

En terminant l’article relatif à ce dosage, j’écrivais : 

L’intérêt de ces dosages n’est pas limité aux seuls corps 
dont il est question ici ; il y a tout lieu de penser que tous les 
corps de même formule générale, c’est-à-dire qui n’en diffèrent 
que par le remplacement du groupe méthyle par un autre 
groupe hydrocarboné, devront donner les mêmes réactions avec 
l’iode et être susceptibles des mêmes dosages. 

En effet, Gœbel ( Ap. Ztg. 1911, p. 215) a appliqué ce même 
procédé de dosage au diarninodiarsénobenzol ou salvarsan. 



Recherche et caractérisation des sels de sodium [29]. 

Pour la caractérisation des sels de sodium on emploie sur¬ 
tout le pyroantimoniate de potassium (réactif de Frémy). Mal¬ 
heureusement le réactif livré par le commerce est souvent très 
impur, de composition variable et les conditions de son emploi 
assez mal définies. Le réactif modifié que je propose est préparé 
en oxydant le chlorure antimonieux par H 2 0 2 en présence de 
potasse pure. En se conformant au mode d’emploi que j’indique 
et qui ne présente aucune difficulté d’exécution, on arrive à 
obtenir avec 4 dixièmes de milligr. de chlorure de sodium un 
précipité nettement perceptible et assez caractéristique. 

La sensibilité du réactif étant très atténuée par la présence 
d’un grand excès de sels de potassium, j’indique la manière 
d’opérer dans ce cas. 

Le réactif peut se conserver une quinzaine de jours sans alté¬ 
ration sensible. Il sera prudent cependant d’en vérifier la sen¬ 
sibilité avant l’emploi. 


Dosage du chlore, du brome et de l'iode mélangés [6]. 

Le dosage de l’iode mélangé au chlore et au brome ne pré¬ 
sente pas de difficulté ; il n’en est pas de même du dosage des 
deux derniers. 

J’ai proposé le procédé suivant dont l’exécution est très sim¬ 
ple : 

1° Former le précipité total de chlorure et de bromure d!ar- 
gent et le peser en observant les précautions habituelles. 

2° Prendre la totalité ou une partie connue de ce précipité et 
le réduire par le zinc et l’acide sulfurique dilué. Kecueillir l’ar¬ 
gent métallique obtenu, le laver et le peser. 

On a ainsi deux équations qui permettent de trouver les deux 
inconnues que l’on cherche. 

La seule précaution à observer est de s’assurer tout d’abord 
que le zinc employé est soluble sans résidu dans l’acide sulfu¬ 
rique dilué, et ensuite, ne recueillir l’argent qu’après s’être 
assuré que la dissolution du zinc est achevée. 

Les résultats obtenus par cette méthode sont très précis, 




Sur quelques nouvelles réactions de l’acüdé 
CYANHYDRIQUE [3]. 

(En collaboration avec M. Bourquelot). 

On sait que lorsqu’on [ajoute, à un liquide contenant des 
traces d’acide cyanhydrique, de la teinture de gaïac, puis une 
solution très étendue de sulfate de cuivre, le mélange se colore 
en bleu par suite de l’action oxydante du milieu sur l’acide 
gaïaconique. C’est là une réaction très sensible de l’acide cyan¬ 
hydrique. 

Nousavonspenséque le gaiacol,lenaphtol-a,la vératrylamine, 
etc., pouvaient remplacer la teinture de gaïac. 11 en est ainsi en 
effet. Seulement la coloration observée est différente : avec le 
gaïacol, elle est rouge grenat ; avec le naphtol-«, bleu mauve, 
etc. 

Une légère élévation de la température favorise la rapidité 
d’oxydation et par suite augmente la sensibilité de la réaction. 


Recherche et caractérisation de l’acide malonique [68|. 

L’acide malonique, en raison de la simplicité de sa molécule, 
se rencontre de temps en temps[dansles produits de dégradation, 
par oxydation, des substances organiques ; sa caractérisation 
présente donc un certain intérêt pour l’établissement des for¬ 
mules de constitution des principes immédiats qui l’ont fourni. 

Je me suis servi, pour arriver à ce résultat, de la réaction très 
caractéristique que donne cet acide avec l’aldéhyde cinnamique. 
Lorsqu’on chauffe ces deux corps mélangés et dissous dans 
l’acide acétique, on obtient l’acide cinnamylidnèe-malonique 

C 6 H 5 .CH = CH. CH = C (C0 2 H) 2 

corps d’une belle couleur jaune,d’une très faible solubilité dans 
l’eau, présentant un point de fusion élevé (208°), c’est-à-dire 
très avantageux pour le but cherché. 

Après la condensation terminée, ce qui a lieu après 10 heures 
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de chauffage en tube scellé au bain-marie, on isole facilement 
l’acide cinnnmylidène-malonique et on le pèse. 

Les expériences effectuées avec l’acide malonique et avec 
divers malonates métalliques, après addition ou non de subs¬ 
tances étrangères : sels neutres, oxalate et succinate alcalins, 
montrent qu’on peut obtenir par ce moyen des résultats très 
utilisables. 

La spécificité de la réaction, le fait que l’on pèut isoler un 
produit bien défini, facile à caractériser, pouvant être pesé et 
dont le rendement correspond assez régulièrement à un poids 
fixe d’acide malonique, donne à ce procédé une grande sécu¬ 
rité au point de vue qualitatif et une certaine valeur au point 
de vue quantitatif. 


Séparation des acides éthyléniqes Py et 75 d’avec les 
AUTRES ACIDES NON SATURÉS OU SATURÉS [43], 

Avant mes recherches résumées précédemment (p. 6), on ne 
connaissait que le procédé Fittig consistant à transformer les 
acides éthyléniques jSy et 75 en lactones par l’action à chaud 
de l’acide sulfurique à 50 p. 100. Ce procédé, qui a rendu des 
services dans certains cas, comporte cependant des inconvé¬ 
nients notables. 

1° Il ne s’applique guère qu’aux acides de la série aliphatique. 

2° 11 ne permet pas de retrouver les acides ^et 78, parce qu'il 
est pratiquement impossible de régénérer ces acides à partir 
de leurs lactones. 

3» La manipulation assez longue ne permet pas un dosage 
facile des constituants du mélange. 

4° 11 peut arriver que l’action de l’acide sulfurique à 50 p. 100 
fasse subir des modifications, isomérisation ou altérations 
diverses, aux autres acides, saturés ou non, composant le mé¬ 
lange. 

Le procédé que j’ai fait connaître et qui repose sur la forma¬ 
tion des lactones iodées n’a pas les mêmes inconvénients. 

11 consiste essentiellement à dissoudre le mélange des acides 
à séparer dans un petit excès de solution aqueuse de bicarbçh 
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hâte alcalin et à ajouter à la solution un excès d’iode (l-j~ Kl). 
Les acides éthyléniques jSy et yS se précipitent à l’état de lac- 
tones iodées ; les autres restent dissous et peuvent être facile¬ 
ment retrouvés inaltérés. 

Les lactones iodées obtenues, traitées par le zinc et l’acide 
acétique, régénèrent avec de bons rendements les acides dont 
elles proviennent. 

Comme on le voit, ce procédé est de beaucoup préférable à 
celui de Fittig ; il est plus simple, plus général et répond 
mieux au but cherché. 


Action du bisulfite de soude sur les acides éthyléniques. 

Séparation des acides saturés d'avec les acides 
ÉTHYLÉNIQUES [65]. 

L’étude, faite en collaboration avec M. Moüchel-la-Fgsse, de 
l’action du bisulfite de soude sur les acides éthyléniques com¬ 
porte des applications analytiques qu’il est intéressant de faire 
ressortir. 

Comme nous l’avons montré (p. 10) un grand nombre d’acides 
éthyléniques se combinent, avec une facilité plus ou moins 
grande, avec le bisulfite de soude. Ce dernier se fixe sur la 
double liaison en donnant des acides sulfonés du type 

R.CH 2 .CH.C0 2 H 

S0 3 H 

qui tous sont très solubles dans l’eau etinsolubles dans l’éther. 

11 résulte de là un procédé de séparation d’avec les acides 
saturés, surtout lorsque ceux-ci sont insolubles dans l’eau ou 
solubles dans l’éther. 

Nous avons pu, en nous basant sur cette réaction, séparer 
0 gr.,02 d’acide benzoïque mélangé à 1 gr. d’acide cinnamique. 

Le même procédé pourra s’appliquer dans maints autres cas, 
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Dosage volumétrique, par iodométrie, de quelques 
ACIDES ÉTHYLÉNIQUES fiy - [45]. 

La séparation des acides éthyléniques |3y et yS par formation 
des lactones iodées, dont j'ai parlé ci-dessus, peut être parfois 
transformée.en dosage volumétrique de l’acide considéré. 

11 en est ainsi, par exemple, avec l’acide hydrppipérique |3y 
CH 2 0 2 .C 6 H 3 .CL1 3 .CH = CH.CI1 2 .C0 2 H et analogues. On dis¬ 
sout l’acide dans un excès de bicarbonate de potassium, on ajoute 
un excès d iode et, après 24 heures, on acidulé par HCl et on 
titre l'iode non utilisé. Chaque molécule d’acide correspond à 
2 atomes d’iode disparu. 

L’acide phénylisocrotonique C 6 H S .CH = CH.CH 2 .C0 2 H, et 
les analogues substitués dans le noyau, se comporte différem¬ 
ment. Là réaction, en présence d’un excès de carbonate de so¬ 
dium, ne s'arrête pas au terme lactone iodée ; elle va jusqu’à la 
formation d’acide benzoylacrylique C 6 H s .CO.CH = CH.C0 2 H 
(ou analogues) qui exigent 4 atomes d’iode par molécule 
d’acide. 

On constate qu’en opérant en présence de carbonate de so¬ 
dium après un contact de 24 heures, avec un excès d'iode, on 
peut arriver à un dosage précis en tenant compte de ces nou¬ 
velles conditions. 

Ces résultats ne peuvent pas être généralisés sans contrôle. 
Avant d'appliquer ce mode de dosage à un acide déterminé, il 
faudra s'assurer sur l’acide pur qu’il lui est effectivement 
applicable. 


Méthode de séparation des acides éthyléniques 
a-HALOGÉNÉs stéréoisomeres (stable et labile) [94]. 

Dans la préparation des dérivés a-halogénés des acides éthy¬ 
léniques. il arrive très fréquemment que l’on ohtienne à la fois 
les deux stéréoisomères (stable et labile) que prévoit la théorie. 

Ces isomères présentent des solubilités différentes dans les 
solvants neutres, mais leur séparation par ces dissolvants est 
souvent très pénible et ne réussit d’une façon satisfaisante que 
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pour le dérivé le moins soluble. On peut aussi utiliser les diffé¬ 
rences de solubilité de leurs sels neutres, mais on se heurte 
aux mêmes difficultés. 

J’ai obtenu de très bons résultats en me basant sur le fait 
suivant : 

Lorsqu’on acidulé modérément par l’acide acétique la solu¬ 
tion aqueuse des sels de potassium des acides éthyléniques 
a-halogénés, on précipite uniquement et presque intégralement 
le sel acide de l'acide «-halogéné stable (R.CH = CX.C0 2 ,*KH. 
La seule condition imposée c’est quel’acide-libre soit lui-même 
insoluble dans l’eau. 

L’acide labile reste en solution avec une quantité très faible 
de l’acide stable. On agite avec l’éther qui enlève le reste de 
l’acide stable et une petite quantité d'acide labile. Dans les 
eaux-mères, on a l’acide labile pur. Au besoin, les acides mixtes, 
enlevés par l’éther, peuvent être soumis à nouveau au même 
traitement. 

Ces indications générales ont été suivies avec succès dans la 
séparation des groupes de stéréoisomères suivants : acides 
cinnamiques «-iodés, «-bromés, a-chlorés ; acides phénylcro- 
toniques «-iodés, «-bromés au total : 5 couples d’isomères. 


Dosage de l’acide salicylique, du phénol, 
de l’acide p.-oxybenzoïque [41] 

Dans mon étude sur les aristols, j'ai montré que l’action de 
l’iode et des alcalis sur l’acide salicylique donne uniquement, 
non l’éther hypoiodeux de l’acide salicylique diiodé, comme le 
prétendaient Messingeb et Vobtmann, mais tout simplement un 
composé déjà connu le « corps rouge » de Lautemann où tétraio- 
dodiphénylènequinone de Benzingeb et Kœmmebeb. 

Le même corps est obtenu, dans les mêmes conditions, avec 
le phénol et l'acide p.-ozybenzoïque. 

L insolubilité complète de ce composé et sa formation en 
quantité rigoureusement théorique m’ont fait penser qu’il 
pourrait servir de base à un procédé pondéral de dosage d’acide 
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salicylique. L’expérience a confirmé ces prévisions. Les résul¬ 
tats obtenus sont très précis. 

Le procédé se résume dans l’action de l’iode et du carbonate 
dé soude sur l'acide salicylique dans des conditions faciles à 
réaliser. On recueille le précipité formé, on le lave et on le pèse 
après dessiccation. 

Il peut s’appliquer en présence de composés organiques très 
divers qui ne sont pas précipités dans les mêmes conditions. 

D’après ce qui a été dit plus haut, le phénol et l’acide p.-oxy- 
benzoïque peuvent être dosés par le même procédé. 


Dosage de l’antipyrine par l’iode [4, 8 , 90]. 

L’action de l’iode sur l’antipyrine en solution alcoolique et en 
présence de sublimé peut servir de base à un procédé de 
dosage ; la réaction est en effet immédiate et le terme aussi 
facile à saisir que celui du dosage d’iode par l’hyposulfite de 
sodium. 

L’inconvénient de ce procédé réside dans la nécessité de 
préparer chaque fois une solution alcoolique d’iode, celle-ci 
étant essentiellement altérable. 

J’ai proposé depuis deux autres dosages s’effectuant en solu¬ 
tion aqueuse ; l’un pondéral, l’autre volumétrique. 

L’un et l’autre reposent sur la transformation de l’antipyrine 
en iodantipyrine par l’action de l’iode en présence de bicarbo¬ 
nate alcalin. 

Dans le procédé pondéral, on pèse l’iodantipyrine déposée et 
on y joint le produit d'extraction des eaux-mères par le chloro¬ 
forme (car l’iodantipyrine est un peu soluble dans l’eau). 

Dans le procédé volumétrique plus rapide,on se borne à ajouter 
une quantité d’iode connue et en excès, et à doser après acidu¬ 
lation acétique (et non chlorhydrique) l’iode non employé à la 
réaction. 
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Dosage be la créosote dans les capsules 
MÉDICAMENTEUSES [10]. 

Pour renfermer la créosote dans des enveloppes de gélatine 
on est obligé de la diluer dans une huile (œillette, coton, etc.) 
afin d’empêcher l’attaque delà gélaline par la créosote. L’essai 
des capsules de créosote revient donc au dosage de la créosote 
dans l'huile créosotée. 

On peut y arriver en se basant sur le principe suivant : la 
créosote est complètement volatile à la température B. M. 
bouillant. Dans les mêmes conditions, l’huile reste à peu près 
inaltérée; elle augmente très légèrement de poids, sans doute 
par oxydation, mais cette augmentation est très faible et prati¬ 
quement nenuit pas à la précision exigible pour un pareil dosage. 

Mes dosages, faits sur des échantillons prélevés dans le 
commerce, montrèrent l’utilité de la vérification du titre des 
capsules de créosote ; la plupart en effet ne contenaient que le 
tiers ou, au plus, la moitié de la quantité de créosote annoncée 
sur l’étiquette. 


Nouvelle méthode de dosage des sucres 
ALDÉHYDIQUES [93, 99], 

Les sucres aldéhydiques, monoses ou bioses, et sans doute 
aussi ceux à poids moléculaire plus élevé, sont oxydés par le 
mélange (iode et alcali) en donnant l’acide monobasique corres. 
pondant. L’équation suivante exprime les rapports des subs¬ 
tances réagissantes: 

R.CHO + H 2 0 + 21= R.C0 2 H + 2 HI. 

La réaction n’est pas instantanée et est d’autant plus lente 
que l’alcali employé est plus faible, c’est-à-dire que le potentiel 
oxydant (hypoiodite) du réactif est moins élevé ; la vitesse de la 
réaction dépend aussi de l’excès d’iode employé. 

Le mélange oxydant le plus convenable pour réaliser cette 
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oxydation dans un but de dosage est le mélange (iode-|- carb. 
de soude). L’expérience montre en outre qu’il est avantageux 
d’employer une quantité d’iode égale,'environ, à 3 fois la 
quantité théoriquement nécessaire à l’oxydation. 

Il faut en effet tenir compte de ce que tout l’iode ne concourt 
pas à l’oxydation du sucre, une partie est perdue à l’état d’iodate; 
d’autre part, avec un excès d’iode suffisant la variation du 
potentiel oxydant (hypoiodite) est moins considérable au cours 
de l’opération, circonstance utile comme nous le verrons. 

Notons, en outre, que l’oxydation n’est pas limitée à l’équa¬ 
tion écrite plus haut. 11 se fait simultanément une autre oxy¬ 
dation,. d’importance minime au regard de la première, mais 
non négligeable cependant. 

Ün en tient compte en faisant plusieurs titrages sur la même 
liqueur à des intervalles égaux, ce qui permet d’apprécier la 
valeur de la correction à effectuer. 

Dans les conditions de mes expériences, en employant, 
comme alcali, le carbonate de soude, l’oxydation est terminée 
en 30’ avec la plupart des sucres aldéhydiques, sauf le mannose 
qui demande 3 fois plus de temps. 

Pour éviter les dosages successifs nécessaires pour le calcul 
du terme de correction dû à la réaction parasite, on peut aussi 
effectuer le dosage par comparaison avec un échantillon de 
sucre pur. Dans ce cas, il faut bien observer de faire le mélange 
(sucre 4-iode 4-carbonate) exactement dans le même ordre 
dans les deux expériences (sucre à doser et témoin). 

Cette nouvelle méthode a comme principal avantage de 
reposer sur une réaction connue,bien définie. Les chiffres qu’elle 
fournit ont une valeur absolue, le dosage se suffit à lui-même 
et il n’est pas indispensable d’avoir recours à un échantillon 
de comparaison. Chaque sucre réagit proportionnellement à 
son poids moléculaire. 

lien résulte que la nouvelle méthode constitue le meilleur cri¬ 
térium de pureté d’un sucre déterminé ; et, si le sucre est in¬ 
connu, mais sa pureté certaine, elle permet d'en déterminer le 
poids moléculaire avec beaucoup de précision. 

Une circonstance qui augmente l’intérêt de cette méthode,c’est 
que les sucres çétoniques se comportent différemment des sucres 
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aldéhydiques; ils ne sont pas oxydés par le mélange (1+alcali). 
De telle sorte qu’on peut doser les sucres aldéhydiques même 
en présence des sucres cétoniques ; le seul inconvénient de la 
présence de ces derniers étant d’élever la valeur du terme de 
•correction, ce qui diminue proportionnellement la précision des 
résultats. 

Une observation de même ordre s’applique aux saccharoses 
qui, à ce point de vue, se comportent comme les sucres céto¬ 
niques. 

Pour le cas très spécial où l’on a à doser de très petites quan¬ 
tités de sucre interverti dans beaucoup de sacharose, on peut 
bbtenir de bons résultats en opérant par comparaison avec du 
saccharose chimiquement pur. 

On arrive ainsi à doser 1 p. de glucose dans 10.000 p. et plus 
de saccharose. 

Avant mes recherches, Romijn avait indiqué un procédé de 
dosage analogue basé sur l’action de l’iode en présence de 
borax. Mais la technique de cet auteur est peu pratique et les 
résultats qu’il annonce montrent que la méthode manque de 
précision. 
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